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Amag: Bu calismada prostat kanseri tanisi konan ve kemik metastazi riski ylksek vakalarda metastaz bulgulari yontinden sintigrafi sonugclarina karsilik konvansiyonel
lumbosakral manyetik rezonans gérintileme (MRG) sonuglarini degerlendirdik.

Materyal Metod: Subat 2010 ile Subat 2012 arasinda yaslari 56 ile 91 arasinda olan prostat kanseri tanisi almis, metastazi olabilecedi dustnulen 51 hastaya
iliskin kayitlar degerlendirilmeye alindi. Prostat spesifik antijen (PSA) =20 ng/ml veya Gleason skoru (GS) =7 degeri tasiyan hastalar metastaz yontnden stpheli
olarak degerlendirildi. Hastalarin PSA, patoloji, MRG ve sintigrafi bulgulari retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Calismaya alinan 51 hastanin 35'inde (%68,6) sintigrafi ile yapilan tum vicut kemik taramasinda metastaz bulgulari saptandi. Bu 35 hastanin 33'Unde
metastaz bulgular lumbosakral bolgedeydi. Sintigrafisinde lumbosakral bélgede metastaz stiphesi olan 33 hastanin dokuzunda (%17,6) MRG'de metastaz tespit
edildi. Sintigrafiyle lumbosakral bolgede metastazi olan hastalarin 22'sinde (%43,1) PSA 100 ng/ml’nin altindaydi. Bu hastalarin sadece birinde (%1,96) MRG' de
metastaz tespit edildi. Sintigrafide metastaz ile uyumlu 11 (%21,5) hastada PSA 100 ng/ml'nin Uzerindeydi. Bu hastalarin sekizinde (%15,6) MRG' de metastaz ile
uyumlu gorinim vardi. Otuz Ug hastadan G¢inin GS'u yedinin altindaydi. MRG'de metastaz bulgulari olan dokuz hastanin GS'u ise yedinin Ustindeydi.

Sonug: Sintigrafiyle lumbosakral metastaz tespit edilen vakalarin sadece % 27'sinde MRG ydntemiyle bulgular desteklenmistir. Literatur verileri géz oniine
alindiginda bu durumun sintigrafinin yalanci poztiflik oraniyla ilgili olabilecedi dustnulmastar.
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Objectives: In this study, we compared the results of scintigraphy with lumbosacral conventional magnetic resonance imaging (MRI) in terms of metastasis in
prostate cancer cases those had a high risk of bone metastasis

Material And Methods: Between February 2010 and February 2012, database of 51 patients between the ages of 56 to 91 years and with suspicious prostate
cancer metastasis were analysed. The patients with prostate specific antigen (PSA) 220 ng/ml or Gleason score >7 were considered as suspicious in terms of
prostate cancer metastasis. PSA, pathology, MRI, and scintigraphy findings of the patients were studied retrospectively.

Results: Thirty-five out of 51 patients (68.6%) scintigraphy revealed findings of metastasis with whole-body bone scan. Of these 35 patients, 33 had evidence
of metastasis in the lumbosacral region. MRI revealed metastases in only nine (17.6%) cases in the lumbosacral region of the 33 patients. In 22 patients (43.1%)
with lumbosacral region metastasis, PSA was below 100 ng / ml. Only in one of these patients (1.96%), MRI found evidence of metastasis. PSA was above 100 ng/
mlin11 (21.5%) patients who had scintigraphic findings consistent with metastases. MRI was also consistent with metastasis in eight (15.6%) of these patients.
Three of the 33 patients had GS<7. The remaining had GS>7. The nine patients who had evidence of metastasis in MRl had GS>7

Conclusion: MRI supported scintigraphic findings of metastasis in only 27 % of the cases. Taken the literature data, this was considered due to high false positive
ratio of findings of scintigraphy.
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Introduction:

Prostat kanseri kemiklere cok sik metastaz yapmaktadir ve
ilerlemis hastaligr olanlarin yaklasik %65-75‘inde kemik me-
tastazi gorUlmektedir. Hastaligin seyrinde iskelet sistemine
metastaz oldukca dnemli bir prognostik gdstergedir. Metas-
tazlar siklikla vertebralar, kemik pelvis ve kostalarda tespit
edilmektedir.” Kemik yapi icinde hematopoetik dokularin kan-
ser hicreleri tarafindan tutulmasi devam eden slrecte anemi,
anormal doku biyamesi kemik agrisi, fraktr ya da spinal kord
basisi gibi hastalarin hayat kalitesini disdren klinik tablolara
neden olmaktadir. GinimUzde bircok yeni tedavi stratejileri
gelistirilmesine ragmen kemik metastazli olgularda kir sagla-
namamaktadir.?

Kemik metastazlarinin tani ve takibinde bircok kilavuzda sin-
tigrafisi standart uygulama olarak kabul gérmektedir.>* Man-
yetik Rezonans Goruntileme (MRG) ise kemik metastazlarin-
da yuksek sensitivitesi ile dikkat cekmektedir.> Ancak MRG;
kullanimi maliyeti, ulasilabilirligi ve pace maker gibi kisiye
6zgi engelleyici nedenler ile ilk basamak degerlendirilmede
kullanilmamaktadir.

Biz bu calismada prostat kanseri tanisi konan ve kemik metas-
tazl olmasi beklenen vakalarda metastaz ydninden sintigrafi
sonugclarina karsilik konvansiyonel lumbosakral MRG sonugla-
rini degerlendirdik.

Materyal ve Metod:

Subat 2010 ile Subat 2012 arasinda, yaslari 56 ile 91 arasinda
olan prostat kanseri tanisi almis, kemik metastazi olasiliginin
ylksek oldugu PSA=20 ng/ml veya Ustlnde olup ya da PSA
degeri daha diistk oldugu halde GS'u 7 veya Ustiinde olan 51
hastanin PSA, GS, lumbosakral MRG ve sintigrafi kayitlar in-
celendi. Ek malignitesi olanlar, ayni anda PSA <20 ng/ml iken
GS <7 olan hastalar calisma disinda tutuldu. Metastazi pato-
lojik olarak dogrulamak mimkidn olmadigindan iki yontemi
pozitif bulgu oranlariyla degerlendirdik.

Kemik metastazi riskinin ytksek oldugu 51 hastaya da rutin
olarak 99m Teknesyum Metilen Difosfonat (MDP) ile tim
vucut kemik sintigrafisi yapildi. Ayni dénemde herhangi bir
kontrendikasyonu bulunmayan tim hastalara, kemik sintig-
rafisinin sonucuna bakilmaksizin, lumbosakral MRG yapildi.

Goruntuler farkl radyoloji uzmanlarinca degerlendirildi. Mali-
yetin yUksek olmasi g6z 6ntinde bulundurularak MRG sadece
lumbosakral bolgeye yapildi. Her iki goértntileme ydnteminin
sonucunda bulunan metastazin sayisi degil var olup olmadigi
dikkate alindi. Hastalarin timinde prostat kanseri disinda tes-
pit edilmis bir malignensi yoktu.

Elde edilen veriler Mann-Witney U, McNemar, Spearman ve
Pearson korelasyon testleri ile karsilastirildi. P<0,05 degeri is-
tatistik olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya alinan 51 hastanin 35'inde (%68,6) sintigrafi ile
yapilan tim vicut kemik taramasinda metastaz bulgular
saptandi. Sintigrafi bulgularina gére bu 35 hastanin 33'Unde
lumbosakral bdlgede metastaz stiphesi vard. iki hastada lum-
bosakral bdlge disinda metastaz stphesi tespit edildi. Sin-
tigrafisinde lumbosakral bélgede metastaz olan 33 hastanin
dokuzunda (%17,6) MRG'de metastaz bulgulari elde edildi.
MRG pozitif iken sintigrafi negatif hi¢ hasta yoktu. Lumbo-
sakral bolgede sintigrafide metastaz stphesi olan hastalarin
22'sinde (%43.1) PSA 100 ng/ml'nin altindaydi. Bu hastalarin
sadece birinde (%1,9) MRG' de metastaz bulgulari tespit edil-
di. Sintigrafide metastaz sUphesi olan 11 (%21,5) hastada
PSA 100 ng/ml'nin Gzerindeydi. Bu hastalarin 8'inde (%15,6)
MRG' de metastaz ile uyumlu goérintim vardi. PSA 100 ng/
ml’nin Uzerinde Ug (%5,8) hastada sintigrafi pozitif iken MRG
de metastaza rastlanmadi.

PSA ile MR pozitifligi arasinda baginti arastirildi; tim vakalar
dikkate alindiginda istatiksel olarak kuvvetli (r=0,560) ve an-
lamli (p=0,001) baginti oldugu gorildi. PSA 100 ng/ml'nin
Ustl MR pozitifligi ile kuvvetli (r=0,673) ve anlamli (p=0,001)
iliskiliydi. Tum PSA degerleri icin sintigrafi pozitifligi ise an-
lamli fakat zayif (r=0,380) iliskili iken PSA 100 ngl/dl'nin Uze-
rindeki sintigrafi pozitifligi ile PSA=100 ng/dl'nin altindaki
sintigrafi pozitifligi benzer bulundu (p=0,085). Ayni sekilde
PSA>100 ng/ml iken her iki ydntemin metastaz bulgusu yo-
ninden benzer oldugu goérulda (p=0,250).

Sintigrafide kemik metastaz bulgusu olan hastalar GS'u yo-
nlyle degerlendirildiginde olgularin Gclnde (%5,8) GS<7
idi. Bunlarda MRG'de metastaz godzlenmez iken 30 vaka-
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da (%58,8) ise GS =7 idi. Bunlarin da dokuzunda (%17,6)
MRG'de metastaz tespit edildi. Gleason skoru istatiksel olarak
her iki yontem ile iliskili bulunmadi (p>0,05).

Tartisma

Yiksek riskli prostat kanserli hastalarda kemik metastazinin
erken dénemde saptanmasi hastaligin tedavisinde ve takibin-
de dnemlidir. Lokalize hastaligi olan ve metastazi olmayan
hastalar radikal tedavilerden fayda gérmektedir. Halbuki me-
tastazli olgularda palyatif amacli sistemik tedaviler yapiimakta
ve kir saglanamamaktadir.? PSA degeri ve GS kemik metas-
tazini dngdrmede ve tarama yapilmasi icin gucli gostergeler
olarak belirtilmistir.#¢ Bizim calismamizda ise PSA degeri me-
tastazi dngdrmede degerli ancak GS metastaz dngdrme yo-
nidnden énemsiz bulunmustur.

PSA'nin kullanilmasiyla birlikte prostat kanserinde kemik ta-
ramasina yaklasimda degisiklikler meydana gelmistir. Yapilan
calismalar gostermistir ki PSA dizeyi 10 ng/ml altinda olan
hastalarda metastaz beklentisinin az olmasi nedeniyle sintig-
rafinin metastaz pozitif sonug verme ihtimali cok disuktr.+?
Oyle ki, PSA dizeyi 10 ng/ml altinda ise kemik sintigrafide
metastaz saptama ihtimali % 1 den azdir. PSA diuzeyi 10-50
ng/ml arasinda ise bu ihtimal yaklasik %10; 50 ng/ml Gzerinde
ise yaklasik % 50'dir.® Bizim calismamizda istatistiksel olarak
PSA ile sintigrafinin metastaz saptamasi arasinda anlamli an-
cak zayif bir iliskinin oldugunu PSA 100 ng/dl'nin Gzerinde-
ki degerler ile daha fazla metastaz gorilmedigini tespit ettik
(p=0,085). Hasta sayimiz PSA degerlerini alt gruplara ayirarak
istatistiksel veri olusturmaya yeterli olmadigi igin bu sonucu
hasta sayimizin az olmasina baglamaktayiz.

Kemik sintigrafisi tim viicudu tek bir cekimde degerlendirerek
kemik metastazlarini saptamada oldukga sik kullanilan, duyarl
ve nispeten ucuz bir tetkiktir. Gindmuazde kemik metastazi ta-
ramasinda 99mTc-MDP tim vicut kemik sintigrafisi standart
olarak kullaniimaktadir. 99m Tc-MDP osteoblastik aktivite icin
nonspesifik bir madde olup 6zgulligu dusiktir. Bu nedenle
sadece tUmor aktivitesinin oldugu alanlarda degil; dejene-
rasyon, inflamasyon gibi benign lezyonlarda da tutulum artisi
gostermektedir.®'° Sintigrafinin kemik metastazi duyarliligr li-
teratlrde % 62-89 olarak bildirilmektedir.>"

MRG'nin kemik metastazlarinin saptanmasinda yuksek duyar-
lihga sahip oldugu literattrde gosterilmistir.>""'?2 Ancak kolay
ulasilamamasi, konvansiyonel MRG'de iskelet sisteminin sade-
ce bir bolimundn goérinttlenebilmesi, tim vicut degerlen-
dirmesinin zaman almasi ve maliyeti taramada ilk basamak
degerlendirme yontemi olarak kullanilmasini engellemektedir.
Son yillarda Ulkemizde cok sayida goérintlleme merkezinin
devreye girmesi ile MRG'nin daha kolay ulasilabilir oldugu ve
nispeten maliyetinin azaldigr sdylenebilir. Ancak bu durum
MRG icin maliyetin g6z ardi edilerek ilk basamak degerlendir-
me yontemi olarak kullaniimasina yetecek seviyede degildir.

Kemik metastazi taramasinda MRG ve sintigrafi literatirde
bircok calismada kiyaslanmistir. Gosfield ve ark yaptigi bir ca-
lismada 35 hasta retrospektif olarak degerlendirilmis; MRG ile
69, sintigrafi ile 63 metastatik lezyon saptanmis ve sintigrafisi
pozitif iken MRG negatif hicbir hasta gérilmemis fakat bir ol-
guda sintigrafi normal iken MRG pozitif bulunmustur. Litera-
tlr bilgisine aykiri gértinen bu durum icin MRG'de daha fazla
lezyon tespit edilmesi hastaligin progresyonu olarak yorum-
lanmis ve MRG'nin daha yiksek duyarlliga sahip oldugunu
ifade edilmistir.'® Bir baska calismada direkt grafiler ve sintig-
rafi bulgusu negatif olan hastalarin %37,5" inde MRG ile me-
tastaz tespit edilmistir.’* Tombal ve arkadaslarinin calismasin-
da tomografi ve kemik sintigrafisi ile yapilan degerlendirmede
%29 olan olculebilir kemik metastazli hasta sayisinin MRG
sonrasinda yaklasik iki katina ¢iktidr tespit edilerek MRG nin
bu iki ydnteme Ustinlugu ifade edilmistir.™

Literatirde MRG'nin kemik metastazlarinin saptanmasinda
sintigrafiye UstUnlUgu bircok kez gosterilmis olmasina ragmen
bizim calismamizda PSA =100 ng/ml olan vakalarda istatiksel
olarak anlamli bir farkhlik bulunmamistir. PSA<100 ng/ml olan
vakalarda ise farklilik ileri derecede gorulmektedir. Ancak
bunun var olan bir metastazin MRG ile tespit edilememesi
seklinde anlasilmasinin dogru olmayacagini disiniyoruz. Sin-
tigrafinin spesifitesinin  dustk olmasi yalanc pozitiflik orani-
ni yukselttigi gdz ontne alindiginda, sintigrafide pozitif olan
noktalarin kesin metastaz olarak kabul edilmesi s6z konusu
olmayacaktir. Bu noktada hastalarin klinik semptomlari, ayri-
ca diger vicut bolgelerinde metastaz mevcudiyeti gdz dniine
alinarak degerlendiriimesi gerektigini dusinlyoruz. Metasta-
za yonelik bulgular patolojik olarak konfirme edilemediginden
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gerek sintigrafi gerekse MRG sonuclari klinik veriler 1siginda
degerlendirilmelidir. Secilmis veya ihtiyag duyulan olgularda,
sintigrafi ve MRG uyumsuzlugu varliginda ileri gorinttleme
yontemlerinden faydalaniimasi (PET-BT gibi) ya da histopata-
lojik inceleme yapilmasi uygun olacaktir.

GUnumizde yeni MRG yontemleri (difizyon, perflizyon,

spektroskopi) ile konvansiyonel MRG'ye gdre daha net bul-
gular alinabilecedi, benign lezyonlar ile metastaz dokusu ayiri-
minin daha dogru yapilabilecedi belirtiimektedir.16-18 Ancak
bu metotlarin rutin uygulamaya girmesi icin yeni calismalara
ihtiyag vardr.

Kaynaklar

1. Carlin Bl, Andriole GL. The natural history,skeletal complications, and
management of bone metastases in patients with prostate carcinoma.
Cancer 2000;88:2989-2994.

2. R.D. Loberg, C. J. Logothetis, E. T. Keller, and K. J. Pienta. Pathogenesis
and treatment of prostate cancer bone metastases: targeting the lethal
phenotype. J Clin Oncol 2005;23: 8232-8241.

3. National Comprehensive Cancer Network, Clinical practice guidelines in
oncology. Prostate cancer vol. 1. 2011.

4. A. Heidenreich, P.J. Bastian, J. Bellmunt, M. Bolla, S. Joniau, M.D. Mason,et
al. “Guidelines on prostate cancer” in Urology EAU, European Association
of Urology, 2012.

5. Eustace S, Tello R, DeCarvalho V, Carey J, Wroblicka JT, Melhem ER et
al. A comparison of whole-body turboSTIR MR imaging and planar
9mTcmethylene diphosphonate scintigraphy in the examination of patients
with suspected skeletal metastases.Am J Roentgenol 1997;169(6):1655-61.

6. Rana, K. Karamanis, M. G. Lucas, and G. D. Chisholm. Identification of
metastatic disease by T category Gleason score and serum PSA level in
patients with carcinoma of the prostate. BJU Int 1992;69: 277- 281.

7. Carter, H.B. and A.W. Partin. Diagnosis and Staging of Prostate Cancer.
in: Walsh, P.C., A.B. Retik, E.D. Vaughan and A.J. Wein (Ed): Campbell’s
Urology 8th. Ed WB Saunders; 2002. p.3055-3079

8. Hricak H, Choyke PL, Eberhardt SC, Leibel SA, Scardino PT. Imaging prostate
cancer: A multidisciplinary Perspective. Radiology 2007;43:28-53.

9. Shie P, Cardarelli R, Brandon D, Erdman W, Abdulrahim N. Meta-analysis:
comparison of F-18 Fluorodeoxyglucose-positron emission tomography
and bone scintigraphy in the detection of bone metastases in patients with
breast cancer. Clin Nucl Med 2008; 33: 97-101

10. H. Schirrmeister, A. Guhlmann, K. Elsner et al. Sensitivity in detecting
osseous lesions depends on anatomic localization: planar bone scintigraphy

Sonug

Bizim calismamiza gore sintigrafi, MRG'ye gore kemik metas-
tazl taramasinda daha fazla supheli lezyon tespit etmektedir.
PSA 100 ng/ml Gstindeki degerlerde MRG ve sintigrafi benzer
ozellikler gdstermekte iken PSA'nin disik oldugu hastalarda
sintigrafideki metastaz stpheli lezyonlar belirgin olarak fazla
olup MRG'de dogrulanamamistir. Bu durum sintigrafinin ya-
lanci pozitiflik oraninin yUksek oldugunu dustindtrmektedir.
GUNUmMUzde kemik metastazi taramasinda, klinik semptomlar,
laboratuar degerleri ve yeni gorintileme metodlarinin kul-
lanilabilirligi gdz 6nline alinarak multidisipliner bir yaklasimin
dogru olacagini kanaatindeyiz.

versus 18F PET. Journal of Nuclear Medicine 1990, vol. 40, no. 10, pp.
1623-1629

. Daldrup-Link HE, Franzius C, Link TM, Laukamp D, Sciuk J, Jirgens H, et al.
Whole body MR imaging for detection of bone metastases in children and

young adults: comparison with skeletal scintigraphy and FDG PET. AM J
Roentgenol. 2001;177:229-236.

12.12. S. V. Kattapuram, J. S. Khurana, J. A. Scott, and G. Y. El-Khoury.
Negative scintigraphy with positive magnetic resonance imaging in bone
metastases. Skeletal Radiol. 1990;19(2):113-6.

13.13.
scans and magnetic resonance imaging in detecting spinal metastases. J
Nucl Med 1994; 34:2191-2198

14.14. C Messiou , G Cook , N M deSouza . Imaging metastatic bone
disease from carcinoma of the prostate. Br J Cancer 2009; 101:1225-1232.

15.15. B. Tombal, A. Rezazadeh, P. Therasse, P. J. Van Cangh, B. Vande
Berg, and F. E. Lecouvet. Magnetic resonance imaging of the axial skeleton

Gosfield E, Alavi A, Kneeland B. Comparison of radionuclide bone

enables objective measurement of tumor response on prostate cancer bone
metastases.Prostate 2005; 5(2):178-187

16.16. MontemurroF, Russo F, Martinicich L, Cirillo S, Gatti M, Aglieta M, et
al. Dynamic contrast enhanced magnetic resonance imaging in monitoring
bone metastases in breast cancer patients receiving bisphosphonates and
endocrine therapy. Acta Rad 200445 : 71-74.

17.17.
resonance imaging and its application to cancer. Cancer Imaging 2006;16 :
135-143.

18.18. Wang CK, Li CW, Hsieh TJ, Chien SH, Liu GC, Tsai KB.
Characterisation of bone and soft tissue tumours with in vivo TH MR
spectroscopy: initial results. Radiology 2004; 232:599-605.

Charles-Edwards EM, deSouza NM  Diffusion-weighted magnetic



