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Prostat Kanserinde Tedavi Sonrasi

Goruntuleme

Mehmet Coskun', Baris Turkbey?

OGRENME HEDEFLERI

m Lokalize prostat kanserinde tedavi yon-
temlerini gbzden gecirmek.

m Cerrahi, radyoterapi ve fokal tedavi sonra-
sinda pelvis anatomisinde meydana gelen
degisiklikleri ele almak.

m Nuks prostat kanserinin manyetik rezo-
nans goéruntileme bulgularini 6grenmek.
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GiRiS

Amerikan Kanser Dernegi’nin verilerine
gore Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde
2017°de 161.360 yeni prostat kanseri (PCa)
olgusu beklenmektedir. 40 yasin altinda nadir
olmakla birlikte, 65 yasin iistiinde her 10 erke-
gin 6’sinda PCa goriilmektedir. ABD’de PCa,
erkeklerde Sliime sebep olan kanserler arasin-
da, akciger ve kolorektal kanserden sonra, 3. en
sik kanserdir [1]. Lokalize prostat kanserinin
tedavisinde radikal prostatektomi (RP), radyo-
terapi (RT) ve fokal tedavi (FT) yaklasimlar
uygulanmaktadir. Metastatik prostat kanseri te-
davisinde ise androjen sentez inhibisyonu, im-
miino-terapi, alfa partikiillii radium (**RA) ve
kemoterapi gibi hastaligin gidisatin1 yavaslatan
alternatif secenekler mevcuttur [2, 3]. Bu ya-
z1da, lokalize prostat kanserinin tedavi sonrasi
multiparametrik prostat manyetik rezonans go-
riintiileme (MpMRG) bulgular tartigilacaktir.

Radikal Prostatektomi Sonrasi
Manyetik Rezonans Gériintiileme

Prostat kanseri tedavisinde yaklagik %40’lik
bir oranla en sik bagvurulan yontem radikal
prostatektomi (RP)’dir [4, 5]. RP’de prostat
bezi seminal vezikiiller ile birlikte ¢ikarilirken,
buna ¢ogunlukla pelvik lenf nodu (LN) disek-
siyonu eklenir. Cerrahiden hemen birkag hafta
sonra prostat 6zgii antijen (PSA) dl¢iilemez dii-
zeylere geriler (<0,01 ng/mL) [6].

Prostat disina uzanim (EPE) varlifinda re-
zidii-rekiirens riski 6nemli 6l¢iide artar. Ame-
rikan Uroloji Dernegi, RP sonrasi biyokim-
yasal rekiirensi (BCR) serum PSA > 0,2 ng/
mL olarak tanimlamaktadir (iki dogrulama
sonras1) [7]. Kapsiil-timor temas uzunlugu
(TCL), prostat digina uzanim, LN metastazi
ve biyokimyasal rekiirensi ongérmede 6nemli
bir belirtectir [8]. Preop MRG’de direk kap-
siill disina uzanim, PIRADS’a gore ozellikle
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T2A’da degerlendirilmelidir [9]. Kongnyuy ve
arkadaglarmin ¢alismasinda, BCR gelisen 33
olgunun preop MR’inda ortalama TCL 19.2
mm iken, BCR izlenmeyen 338 olguda ortala-
ma TCL’nin 11,2 mm oldugu gériilmiistiir [8].
BCR riskini artiran diger faktorler ise; cerrahi
sinir pozitifligi, yiikksek grade tiimor, seminal
vezikiil invazyonu, artmig timor hacmi, peri-
noral invazyondur [5].

Radikal prostatektomi sonrasi olgularin yak-
lasik %15-20’sinde PSA niiksii (BCR) goriil-
mektedir [10, 11]. BCR gelisen olgularda lokal
niiks-metastaz ayrimi, sonraki basamak teda-
viyi bityiik 6l¢lide degistireceginden, oldukca
kritiktir. PSA ikiye katlanma zamani1 (PSADT)
< 4 ay uzak metastazi, PSADT > 12 ay lokal
niiksii isaret etmekle birlikte sadece PSADT ile
lokal niiks-uzak metastaz ayrimi yapilamamak-
tadir [12, 13].

Manyetik Rezonans Goriintiileme, lokal re-
zidii-niiks tayininde oldukg¢a basarilidir ancak
tedaviye bagl degisiklikler baz1 sekanslarin ta-
nisal basarisini diisiirebilir. Ornegin cerrahide
metalik kliplerin kullanilmasi, cerrahi sonrasi
gelisen anatomik distorsiyonlar difiizyon agir-
likli goriintiilemenin (DAG) basarisini etkiler.
Cha ve ark. [14] 43 BCR olgusunu kapsayan
calismasinda, iki okuyucu i¢in, T2+Dinamik
kontrastli incelemenin (DCE) sensitivitesi,
T2+DW/I’dan fazlayken (%76-90 vs %46-49),
spesifitesi hafif diitiktiir (%83-88 vs %87-90).
Cirillo ve ark. [15] RP sonrast lokal relapsi
arastirdiklar1 c¢alismasinda, T2A’ya DCE’nin
eklenmesiyle sensitivite %61,4’ten %84,1’e,
spesifite %82,1’den 89,3’e, genel dogruluk
da %69,4’ten %86,1°e yiikselmistir. DCE,
niiks-rekiirensi saptamada en basarili sekans
olarak One ¢ikmaktadir [16-19]. DCE’de fibro-
tik doku yavag ve gec kontrastlanirken, rekiiren
tiimor dokusu erken arteryel fazda yogun par-
laklagma gosterir ve erken yikanir [16, 19, 20].
DAG artefaktli degilse, rekiirensi degerlendir-
mede yerini korumaktadir; yiiksek b degerli
gorilintiilerde parlak, ADC’de diisiik sinyal
rekiirens bulgularidir. Rekiiren tiimér T2A’da,
primer tiimore benzer sekilde diisiik sinyalli
olup pelvik kaslara gore es ya da hafifge yiik-
sek sinyallidir [21].

Prostat Kanserinde Tedavi Sonrasi Gérlntileme

Radikal prostatektomi sonrast MRG’de en-
dorektal koil (ERC) gerekliligi tartismalidir.
Literatiirde ERC’li-ERC’siz direk kiyaslamali
bir ¢aligmaya rastlanmamigtir. Rischke ve ar-
kadaslar1t PSA degeri 0,54 ng/mL’den yiiksek
33 BCR olgusunda, ERC’siz DCE’nin dogru-
lugunu %83 olarak bildirmistir ancak bu ca-
lisma retrospektiftir [22]. Cirillo ve ark. [15],
ortalama PSA=1.23 ng/mL olan 72 hastalik
kohortunda ERC ile DCE’nin sensitivite ve
spesifitesini sirasiyla %84,1 ve %89,3 bulmus,
ERC ile tiimériin daha iyi goriildiigiinii vurgu-
lamugtir.

Cerrahi sonrasi rekiirens en sik cerrahi yatakta
olmakla birlikte mesane boynunda, vezikotiret-
ral anastomoz diizeyinde, retrovezikal bolgede,
membrandz tretrada, seminal vezikiiller-vas
deferansa komsu alanda ve levator ani kas1 ya-
ninda gorilebilir [15, 23, 24| (Resim 1). Semi-
nal vezikiiller %20 olguda birakilmakta olup
rekiirensi taklit edebilir [25]. Rezidii seminal
vezikiiller, DCE’de nodiiler erken kontrastlan-
mamast, difiizyonu kisitlamamasi ve prostatek-
tomi yataginin siiperiorunda, klasik yerlesimi ile
rekiirensten ayrilabilir. Seminal vezikiile invaze
timor varliginda ise seminal vezikiiller higbir
bir zaman birakilmaz. Prostatektomi lojunda
belirgin vaskiiler yapilar erken kontrastlanarak
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Resim 1. Gleason 4+4 tUmor nedeniyle radikal
prostatektomi yapilmis olgunun 9.ay kontrol
MRG'sinde anastomozun superiorunda mesane
anterolateral duvarda rekurens goériulmektedir.
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rezidii-rekiiren timor ile karisabilir ancak T2 de
yumusak doku kitlesinden farkli gériinmeleri ile
tiimorden ayrilir [6].

Radyoterapi Sonrasi Manyetik
Rezonans Goriintiileme

Radyoterapi, PCa i¢in bir bagka kiiratif teda-
vi secenegidir. Disaridan hiizme radyoterepisi
(EBRT) ya da metalik isaretgilerin prostata yer-
lestirilmesi ile brakiterapi seklinde uygulanabilir
[26]. RT sonrasi atrofi ve fibrozise bagl prostat
bezinin T2 sinyali azalir, bez kiigiiliir ve hafif
heterojen hale gelir [27]. Membranéz iiretrada
ortalama 2-4 mm kisalma, seminal vezikiillerde
atrofi, mesane-rektum-perirektal yagda ve leva-
tor ani kasinda sinyal artisi izlenir [28, 29]. Rad-
yoterapi portalina giren kemiklerde yaglanma
goriiliir. Ozellikle EBRT de prostat dis1 sinyal
degisiklikleri daha belirgindir [29].

Rekiirens T2A’da, genelde tedavi Oncesi tii-
moriin lokalizasyonunda ve diisiik sinyalli izle-
nir ancak normal prostat dokusunun da sinyali
azaldig1 icin tek bagma T2A’nin dogrulugu si-

DCE
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Resim 2. 8 yIl 6dnce Gleason 4+4 tUmoér nedeniy-
le brakiterapi uygulanmis olguda, endorektal
koille elde olunan MRG'de aksiyel T2'de braki-
terapi isaretcileri sinyalsiz sekilde secilmektedir
(ici bos ok). T2'de net fark edilmeyen tumor,
metalik isaretcilerin yarattigi distorsiyona rag-
men difazyon kisitlihgi gosteriyor (beyaz oklar).
Dinamik incelemede timor yataginin erken ve
yogun kontrastlanmakta (siyah ok).

nirhidir. Tiimor yatagindaki neo-vaskiilarizas-
yona bagl rekiirens, DCE’de erken ve belirgin
kontrastlanir [30]. DAG'da yiiksek, ADC’de
diistik sinyalli olmasi beklenir (Resim 2). EBRT
sonrasi, dncesine kiyasla tiimoriin ADC’si ar-
tarken, normal prostat dokusunun ADC’si hafif
azalir [31]. Yani DAG'da tiimoér ile normal doku
arasindaki kontrast farki azalir [31].

Radyoterapi sonrast BCR, Phoenix kriterle-
rine gore PSA’nin en diisiik seviyesine gore
PSA’da > 2 ng/mL’lik artig olarak tanimlan-
mugtir [32]. BCR, RT sonrasi yaklasik %25 ol-
guda izlenir. BCR igin risk faktorleri; yiliksek
Gleason skoru, evre T3b ya da T4 ve PSADT
<3 ay olmasidir [33]. Tedavi sonrasi en diigiik
PSA diizeyine yaklasik 18 ayda ulagilir. 18 ay-
dan 6nce BCR gelisen olgularda PCa’ya bagh
Oliim riski 2 kat artar [33, 34].

Wu ve arkadaslarinin meta-analizinde EBRT
sonrasi rekiirens tespitinde MRG nin sensitivi-
tesi %82, spesifitesi %74 iken, DCE’nin en iyi
sekans oldugu ve hasta bazli degerlendirme-
de sensitivitesinin %90 oldugu raporlanmigtir
[35]. Bir baska calismada DCE’nin T2A’ya
eklenmesiyle sensitivitenin  %38’den %72
yiikseldigi bildirilmistir [36]. Rouviere ve ark.
[37], DCE ig¢in okuyucular arasi uyumu gos-
teren kappa degerini 0.67-0.70 bulurken, T2A
i¢in bu orani 0,18-0,39 olarak bulmustur. Kim
ve ark. [38] ise DAG'm T2A’ya eklenmesiy-
le sensitivitenin %25’ten %62’ye yiikseldigini
raporlamistir. Tiim bu caligmalar RT sonrasi
en degerli sekansin yine DCE oldugunu ancak
anatomik ¢oziiniirliigl yiiksek olmasi nedeniy-
le T2A ile birlikte degerlendirilmesi gerekti-
gini, DAG'm da baz1 olgularda katki yaptiginm
gostermektedir.

Yiiksek riskli prostat kanseri olgularinda RT
ile birlikte androjen baskilama tedavisi (ADT)
uygulanabilir. ADT sonrasi prostatin T2 sinya-
linde diffiiz azalma olur, bu da kanserin oldu-
gundan biiyiilk yorumlanmasina neden olabilir
[39]. Hotker ve ark. [40] 30 hastadan olusan
calismasinda ADT sonrast PSA’da 6,98’den
0,42’ye diigiis goriilmiigtiir. Aym1 ¢alisma-
da periferal zon hacminde %44, tranzisyonel
zon hacminde %29, prostat hacminde orta-
lama %33 azalma (57mL’den 39mL’e) tespit
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edilmistir. Bu ¢alismada, toplam 34 tiimoriin
ADT sonras1t ADC degerinde 0,8’den 1,0’a ar-
tig goriiliirken, ayn1 hastalarin normal periferal
zonlarinda ADC 1,7’den 1,4’e diigsmiistiir. Kim
ve arkadaslar1 da benzer sekilde ADT sonrasi
tiimoriin ADC’sinde artig, normal prostat do-
kunun ADC’sinde anlamli azalma tespit etmis-
tir. Yine benzer sekilde PSA’da belirgin diisiis
(ortalama 153,6’dan 9,51’e), prostat hacminde
azalma (ortalama 42,8cc’den 21,4cc’ye) goriil-
mistir [41].

ADT, normal glandiiler dokuda azalmaya yol
acar, gladiiler yapinin stromal dokuya doniisii-
miine neden olur [42]. Bu, MRG’de T2 sinya-
linde ve ADC’de azalmaya neden olabilir. ADT
sonrasi tiimor dokusunda ise glandiiler yapida
bozulmanin yaninda, niikleer piknozis, sitop-
lazmik vakuolizasyon ve miisindz dejenerasyon
izlenir [42] ki bu durum tiimérdeki ADC arti-
st agiklayabilir. Hotker ve ark. [40], DCE’de,
ADT sonrasi transfer sabitinde (k"**) hem nor-
mal prostat hem de tiimér dokusunda, ADT
oncesine kiyasla, anlamli diisiis tespit etmistir
(normal periferal zonda %48, tiimor dokusunda
%56). Timor ile normal doku kiyaslandiginda
iki doku arasinda anlamli fark olugsmamustir. Bu
caligmada k™ diisiisiiniin sitoplazmik vakuoli-
zasyona sekonder olabilecegi O6ne siiriilmiistiir.
Ozetlemek gerekirse andojen baskilama sonrasi
MRG’de: prostat bezinde kiiglilme, PSA’da dii-
siis, normal bezin T2 sinyalinde ve ADC’sinde
azalma izlenirken, timoriin ADC’sinde artis ve
boyutunda azalma izlenir.

Fokal Tedaviler Sonrasi Manyetik
Rezonans Goriintiileme

Fokal tedaviler (FT), PCa tedavisinde RT ve
RP’ye alternatiftir. Kriyoablasyon, odaklanmis
yliksek yogunluklu ultrason (HIFU) ve lazer
ablasyon FT segenekleridir [43]. FT’de amag,
organa spesifik tedavi uygulayip, tiriner inkon-
tinans, erektil disfonksiyon ve bozulmusg barsak
fonksiyonlar1 gibi hayat kalitesini diisiiren yan
etkileri azaltmaktir [44]. Standart tedavilerde-
ki morbiditeler nedeniyle FT uygulamalari son
yillarda artmistir ancak bazi ¢eligkili durumlar,
FT uygulamalarini hala tartigmali kilmaktadir.

Prostat Kanserinde Tedavi Sonrasi Gérlntileme

Ornegin MRG’de gosterilen tiimor, cogunluk-
la gercek boyutundan daha kiigiiktiir ve PCa
multifokal olabilmektedir [45]. Kribriform pa-
ternin hakim oldugu Gleason 4 tiimérlerin yal-
nizca %17’si mpMR’da goriilebilmistir [46].
Biitiin bunlar dikkate alindiginda FT lerin dii-
siik risk grubu PCa’lara uygulanmasi daha ger-
cekgidir [47]. Ozellikle aktif izlem grubundaki
hastalarda fokal tedavi sonras1 BCR tanimi net
olmamakla birlikte Phonenix kriterlerine ben-
zer tanimlama (bazal seviyeye kiyasla PSA’da
2ng/mL yiikselme) kabul edilmistir [47]. Fokal
tedavilerdeki rekiirens oranlar1 %20-60 arasin-
da degismektedir [48].

Fokal tedavi MR ya da ultrasonografi esli-
ginde uygulanmaktadir. MR esliginde yapilan
FT’lerde gergek zamanli doku sicakligi takibi
yapilabilir, ablasyon alaninin tiimorii kapsayip
kapsamadig1 objektif olarak tespit edilebilir.
FT sonrasi sik araliklarla PSA takibi gerekir,
ancak goriintiileme 6 ay sonra Onerilmektedir.
Tedavi sonrasi inflamasyona bagli degisiklik-
ler genelde 3 ayda diizelir. Fokal tedaviden 6
ay sonra persistan nodiiler kontrast tutulumu,
yeni gelisen kontrastlanma rekiirens agisindan
siipheli bulgulardir (Resim 3) [49].

b:2000 DCE

Resim 3. Kriyoablasyon sonrasi endorektal ko-
ille yapilmis MRG'de T2'de ablasyon lojunda
defekt izlenmektedir (dolu ok). Hem ablasyon
alaninda hemde anterior tranzisyonel zonda
rezidU-rekiren tamorler gorilmektedir (oklar).
Hedefli biyopsi ile tumorlerin Gleason 3+4 ol-
dugu gosterilmistir.
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Kriyoablasyon sonrasi, ablasyon alaninda 6
ay iginde gerileyen kontrast tutulumu goriilebilir
[50]. Prostat fossasi ve simetrisi bozuldugundan
tedavi sonras1t MR yorumlama giiglesir [51]. MR
esliginde yapilan girisimde buz kiiresi gergek
zamanli gosterilebilir. Buz kiiresi, 0°C’den daha
diistik sicakliktaki ablasyon alanidir. Kontrastli
incelemede -20°C’deki hattin kontrast tutulu-
munun gosterilmesiyle gergek ablasyon alani
goriintiilenmigstir. -20°C buz kiiresinin igerisin-
dedir. Bu, buz kiiresinden daha kiigiik bir alanin
nekroza gittigini gostermistir [52, 53].

Odaklanmis yiiksek yogunluklu ultrasonda
(HIFU) tiim prostat ya da genis alan ablasyo-
nu yapilir [49]. HIFU sonrast MRG’de T2A’da
difiiz sinyal kaybi izlenir ve 6 ay boyunca
T2A’da heterojen hipointens sinyal devam
eder. Ablasyon bolgesinde, DCE’de erken do-
nemde, yenilenme dokusunu temsil ettigi diisii-
niilen rim tarzi kontrastlanma goriilebilir [54].
6.aydan sonra, erken fokal kontrastlanma var
ise rekiirens acisindan anlamhidir. DCE rekii-
rensi ongdrmede %80-87 sensitivite, %63-68
spesifite ile en bagarili sekanstir [55].

Lazer ablasyon sonrasi 1siya bagli artefakt-
lar erken goriintillemede goriintii kalitesini
bozabilir [49]. Kontrol MRG’de yakilan bol-
ge T2A’da hipointens defekt seklinde izlenir.
Bu bolge ADC’de de hipointens olup fibrozise
sekonder su kaybina baglhidir [54]. Oto ve ark.
[56] MR esliginde yaptiklar faz 1 ¢alismada, 9
olgunun 8’inde, islem sonras1 yapilan DCE’de
kontrastlanma izlenmemis, tedavi alam1 kont-
rastlanmayan defekt seklinde goriilmiistiir.
6.ay kontroliinde rekiirens gelisen 2 hastada
ise ablasyon alaniin tiimérii yeterince kapsa-
madig1 goriilmiigtiir. Ablasyon alani, MRG’de
izlenen kitleyi ve en az komsu 9 mm’yi kapsa-
yacak sekilde planlanmalidir [57].

SONUC

Lokalize prostat kanserinde, tedavi sonrasi
goriintiileme, tedavi edilmemis prostat goriintii-
lemesine kiyasla daha fazla zorluklar igermek-
tedir. Bunun temel nedenleri arasinda cerrahi
sonrasi olgularda pelvis anatomisinin degisme-
si, radyoterapi ve fokal tedavi sonrasinda ise

prostat bezi sinyal karakteristiklerinin anlaml
derecede degisiklige ugramasi sayilabilir. Te-
davi sonrasi MRG’de sinyal kalitesi miimkiin
oldugunca iist diizeyde tutulmalidir ve bu bag-
lamda endorektal koil kullanim1 faydali olabilir.
Tedavi sonrasi bulgularm iyi bilinmesi ve olasi
niiks durumunda miimkiin olan en diisiik PSA
diizeyinde rekiirens tanis1 konmasi, erken teda-
viye imkan vereceginden kritik oneme sahiptir.
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Sayfa 460

Kapsiil-tiimor temas uzunlugu (TCL), prostat disina uzanim, LN metastazi ve biyokimyasal rekii-
rensi ongdrmede onemli bir belirtegtir.

Sayfa 461

Cerrahi sonrasi rekiirens en sik cerrahi yatakta olmakla birlikte mesane boynunda, vezikoiiretral
anastomoz diizeyinde, retrovezikal bolgede, membranéz liretrada, seminal vezikiiller-vas deferan-
sa komsu alanda ve levator ani kas1 yaninda goriilebilir.

Sayfa 462

Tiim bu ¢alismalar RT sonrast en degerli sekansin yine DCE oldugunu ancak anatomik ¢oziiniir-
liigii yiiksek olmasi nedeniyle T2A ile birlikte degerlendirilmesi gerektigini, DAG"n da baz1 olgu-
larda katki yaptigimi gdstermektedir.

Sayfa 463

Ozetlemek gerekirse andojen baskilama sonrast MRG’de: prostat bezinde kiiciilme, PSA’da diisiis,
normal bezin T2 sinyalinde ve ADC’sinde azalma izlenirken, tiimoriin ADC’sinde artis ve boyu-
tunda azalma izlenir.

Sayfa 464

Tedavi sonrast MRG’de sinyal kalitesi miimkiin oldugunca iist diizeyde tutulmalidir ve bu baglam-
da endorektal koil kullanimi1 faydali olabilir.
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1. Radikal prostatektomi sonrasi biyokimyasal rekiirens nasil tanimlanir?
a. PSA>0,02 ng/mL
b. PSA>0,2 ng/mL
c. PSA>2 ng/mL
d. En diisiik PSA’ya gore 2ng/mL’lik artis
e. PSA’nin en diisiik seviyesine gore katlanma zamaninin 4 aydan diisiik olmasi

I. Gleason 3+3 tlimor varligi

II. Yiiksek tiimoér hacmi

III. Seminal vezikiil invazyonu

IV. Perinoral invazyon

V. Preop MRG’de tiimér kapsiil temas uzunlugunun 21 mm olmasi

2. Yukaridakilerden kaginin varligi niiks riskini arttirir?
a.l b.2 c.3 d4 e.5

3. Asagidakilerden hangisi radyoterapiye sekonder beklenen degisikliklerden degildir?
a. Prostat bezinde T2A’da sinyal artigt
b. Sakrumda yaglanma artig1
c. Prostat bezinde kii¢iilme
d. Membrandz tiretrada kisalma
e. Perirektal yagda striasyonlar

4. Androjen baskilama tedavisi sonrasi hangisi beklenmez?
a. Tiimoriin ADC’sinde artig
b. Ttimoriin ktrans sabitinde artig
¢. Tiimor hacminde azalma
d. Normal bezin T2 sinyalinde azalma
e. Normal bezin ADC’sinde artis

5. Fokal tedavilerle ilgili agagidakilerden hangisi yanlistir?
a. Kriyoablasyonda buz kiiresinin (0°C) tamami ablasyona ugramamaktadir.
b. HIFU tiim beze ya da genis alana uygulanir.
c. Islem éncesi MRG’de tespit edilen tiimér boyutu, gergekte oldugundan daha bilyiiktiir.
d. Fokal tedaviler cogunlukla diisiik grade tiimorlere uygulanir.
e. Islem sonras1 kontrol MRG 6 ay sonra yapilmalidir.
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