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ABSTARACT

Gleason grading system is the accepted grading system throug-
hout the world, despite its inception almost 40 years ago. Initially
Gleason intended to classify carcinomas into five patterns. In years
1974 and 1977 additional comments concerning the aplication of
the Gleason system were provided.

Certain aspects of the original Gleason system are interpreted
differenty in today’s practice. The medicine in general and prostate
carcinoma in spesific has changed dramatically since the late 19-
60’s. The new screening methods (PSA), the concept of obtaining
more extensive prostate tissue by sextant needle biopsies, radical
prostatectomy operations, new adenocarcinoma variants made it
necessary to make a new concensus about Gleason System.

The authors of the Gleason grading survey convened a group of
urologic pathologists at the 2005 United States and Canadian Aca-
demy Meeting in San Antonio in an attemp to achieve consensus
in conrotroversial areas relating to the Gleason grading system.

GIRiS VE YORUM

Donald F. Gleason 1966 yilinda prostat karsinomunda yapisal pa-
terne dayanan bir derecelendirme sistemi gelistirdi. Bu sistemin en
recenin toplamini skor olarak kabul etmesiydi. Baslangi¢ta Gleason
derecelendirmesi 5 paternden olusuyordu. 1974 ve 1977 yillarinda
orijinal tanimlamalar bazi degisikliklere ugradi (Tablo 1)

Gleason Derecelendirme Sisteminde Konsensiise (Ortak
Karar) Neden Gerek Duyuldu?

Gleason derecelendirme sistemi 40 yildir yaygin kabul géren bir
sistemdir. Bu siire zarfinda genel tipda ve prostat karsinomunda ta-
rama (PSA) ve tani ydntemlerinde biyik degisiklikler olmustur. Mev-
cut Gleason derecelendirme sistemi asagidaki durumlarda yetersiz
kalmaktadir:

a. Prostat igne biyopsilerinde artik ¢cok sayida érnekleme yapil-
maktadir.
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b. Daha 6nce yapilmayan radikal prostatektomi ameliyatlar ya-
pilmakta ve prostat bir biitiin olarak ¢ikarilabilmektedir. Birden fazla
noduliin derecelendirilmesi ve tersiyer patern degerlendirmelerinin
yapilmasi gerekmektedir.

¢.Yeni tanimlanan adenokarsinom varyantlari (misin6z adenokar-
sinom, duktal adenokarsinom, foamy gland adenokarsinom, psédo-
hiperplastik adenokarsinom) ve paternleri (glomertloid yapilar ve
musindz fibroplazi-kollajen6z mikronodiiller) nasil derecelendirile-
cektir?

Diinya Saglik Orgiitii (WHO) Gleason
Derecelendirmesi Son Ortak Kararlari

2004 Diinya Saglk Orgiitii (WHO) Timér Siniflandirmasi: Uriner
Sistem ve Erkek Genital Sistem Tumorlerinin Patoloji ve Genetigi”
Gleason Derecelendirmesinin mevcut durumunu 6zetlemektedir
(2004, Lyon, Fransa). 2004 yilinda isve¢ Stokholm'de yapilan konsen-
sus toplantisi yararli olmakla birlikte sinirli sayida katilmcisi ve bazi
konularda goris birligi olmamasi nedeni ile yetersiz kaldi. Daha son-
ra 91 patologun goriisu soruldu bunlardan 67'si cevap verdi.

2005 ISUP KONFERANSI VE ALINAN KARARLAR

2005 ISUP Konferansi

2005 yilinda San Antonio'da yapilan Birlesik Devletler ve Kanada
Akademisi (USCAP) toplantisinda Gleason derecelendirmesi icin
konusunda otorite olan 70 liropatolog bir araya geldi. Katilimcilarin
Ucte ikisinin fikir birliginde olmasi “konsensiis=ortak karar” olarak ka-
bul edildi.

Gleason Derecelendirmesinde Genel Uygulamalar

Gleason tarafindan tanimlandigi gibi prostat karsinomunda ilk de-
recelendirme kiiglik biyttme alaninda (x4, x10) yapilmaldir. Daha
sonra emin olmak icin x20 blyutme kullanilabilir.
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Tablo 1. Gleason sistemi

Orijinal Gleason Sistemi: 1966&1967

Patern 1: Iyi sinirl nodiller olusturan gok iyi farklilagmis glandlar vardir.
Patern 2: Patern 1’e benzer, ancak glandlar biyiikliik ve sekil olarak biraz farkhdir, hiicrelerde atipi daha fazladir, kribriform patern bulunabilir,
nodiil hala iyi sinirlidir ancak bezler daha gevsek yerlesmislerdir.
Patern 3: Patern 2 ‘ye benzer, ancak bezlerin biiyikliik ve sekillerinde belirgin diizensizlikler vardir. Tek tek hiicreler veya kiigiik glandlar nodiliin
cevresine dogru yayilir. Glandler farklilasma halen kolaylikla ayirt edilebilir.
Patern 4: Hipernefromaya benzer sekilde diffiiz yayilim gosteren genig seffaf hiicreler vardir. Glandiler farklilasma olabilir.

Patern 5: Kotu farklilasmig timar, genellikle solid kile veya diffiiz yayilim olusturur. Glandiiler farklilagma ¢ok azdir ya da yoktur.

Gleason’un Yenilestirmeleri: 1974 & 1977

Patern 1 ve 2 : Degismedi.

Patern 3: Papiller yapilar ve degisik biytkluklerde kribriform patern olabilir (1974). Ana 6zellik nodiliin dizgin yuvarlak sinirinin olmasidir

(1977).

Patern 4: Daha dnceki tanima ek olarak diizensiz infiltre, kaynasmis glandiiler timdr (1974); glandlar tek tek ve ayri degildir, bir araya gelir ve

dallanirlar (1977).

Patern 5: Onceki tanimlamalara ek olarak, memenin komedokarsinomuna benzeyebilir (1977); bir kag kiigiik gland disinda glandiiler patern

yoktur ve tash yiziik hiicreleri bulunur (1977)

GLEASON PATERNLERI (Tablo 2)

Gleason Skor 1+ 1 =2

Spesmen tipinden bagimsiz olarak ¢cok na-
dir kullaniimasi gerektigi konusunda ortak
karara varildi. Bu taniyi almis olgular glini-
miizde adenozis (atipik adenoid hiperplazi)
olarak yorumlanmaktadir.

Gleason Skorlari 3-4

Bu dusik dereceli timor skorlar Gyeler
tarafindan genellikle TUR spesmenlerinde
ya da radikal spesmenlerindeki farkli odak-
larda kullanilmistir. Gleason diagram ve ta-
nimlarindan farkli olara kribriform paternin
Gleason patern 2 icinde yer almamasi gerek-
tiginde goris birligine varildi. Uzerinde g6-
rus birligine varilan bir diger nokta ise igne
biopsisinde Gleason skor 4'lin tercihen kul-
lanilmamasi gerektigiydi.igne biyopsisinde
bu skor ile uyumlu bir alan oldugu disun-
Ityor ise (nodiliin etrafinin diizglin olup ol-
madigini degerlendirmek zordur), deneyimli
bir patologa danisilmadan rapor edilmemesi
gerekmektedir. Deneyimli patolog tarafin-
dan rapor edilirken bile radikal spesmende
daha yliksek derecenin izlenecegi not olarak
yazilmahdir.

Gleason Patern 3

Orijinal Gleason siniflandirmasindan ay-
rilan bir diger nokta tek tek duran huicreler
Gleason patern 3 igerisinde yer almamali-
dir. Kribriform patern olarak degerlendiri-
len bezlerin buytk bir kismi aslinda patern
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4'tur. Patern 3 icerisinde degerlendirilecek
olan kribriform bezler normal bez ile ayni
buyuklikte olmalidir. Bu tip kribriform bez-
ler in situ karsinom ile karisabilir. Bezlerin
blyulk bir kismi bazal hiicre isaretleyicileri
ile olumsuz boyanmigsa, Bezler sirt sirta
yerlesim gosteriyorlarsa, perindral invaz-
yon ya da ekstraprostatik yayilim gibi kri-
terler tasiyorsa malign timor lehinde diisu-
ndlmelidir.

Gleason Patern 4

iyi gelismemis glandiiler Iimenler olus-
turan bez topluluklari bu patern icin kabul
edilen ortak tanimlamadir. Bu glandlara fiiz-
yon olusturmus bezler eslik etmektedir. Son
birkag yilda eklenen bu &zellik sadece hiper-
nefromatoid paterni iceren orijinal Gleason
4 tanimlamasindan farklik goéstermektedir.
Renal hiicreli karsinom benzeri hipernefro-
matoid patern kiclk bir ytzdeyi olustur-
maktadir.

Gleason Patern 5

Solid adalarin ortasinda veya tek basina
patern 4 denebilecek kribriform yapilarin or-
tasinda da nekroz vardir. Komedonekroz te-
rimi sadece solid adalarin ortasinda nekroz
goruldugiinde kullaniimalidir.

Modifiye Gleason Diyagrami

Modifiye Gleason derecelendirme siste-
mine ait sematik diyagram ve tanimlamalar
Sekil 1 ve Tablo 2'de goriilmektedir.

PROSTAT ASINER
ADENOKARSINOM ALT
TIPLERI VE FARKLILIKLARINDA
DERECELENDIRME

Vakuoller

Vakuol iceren prostat adenokarsinom
hiicreleri son derece nadir izlenen mukus
iceren gercek tasl yliziik hiicrelerinden ayirt
edilmelidir. Ortak karar bu tiimorlerin vaku-
ollerini goz ardi ederek genel yapiya gore
derecelendirmek yoniindedir.

Foamy (Kopiiksii) Gland Karsinom

Bu tiimorler kopliksi sitoplazmaya dikkat
edilmeksizin altta yatan paterne gore dere-
celendirilmelidir.

Duktal Adenokarsnom

Siklikla papiller ya da kribriform yapilardan
olusur. Ortak karar duktal adenokarsinomla-
rin Gleason skor (4+4)=8 olarak degerlendi-
rilmeleri yoniindedir. Asiner adenokarsinom
ile karma olarak bulundugu durumlarda
duktal komponent Gleason patern 4 olarak
kabul edilmelidir.

Kolloid (Miisin6z) Karsinom

Bu tip timorlerin biylk bolimi misindz
matriks icerisinde ylizen irregller kribriform
glandlardan olusur. Ortak karar bu olgularin
Gleason skor (4+4)=8 olarak degerlendiril-
meleri yoniindedir. Musin icerisinde tek tek
duran glandlarin nasil derecelendirilecegi
konusunda goris birligi saglanamamistir.
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Tablo 2: 2005 ISUP Gelistirilmis Gleason Sistemi

Patern 1:

Siki sikiya bir araya gelmis, tek tek duran Gniform, yuvarlak-oval , orta biiytikliikte (patern 3’den daha genis) glandlardan olusan iyi sinirli nodiil

Patern 2:

Patern 1’e benzer ancak, daha kot sinirlidir. Timaor nodiiliiniin cevresinde minimal infiltrasyon bulunabilir.
Glandlar daha gevsek yerlesimlidir, patern 1°deki kadar uniform degildirler.

Patern 3:
Ayri glandiiler birimler

Patern 1 ve 2 ‘den tipik olarak daha iicik glandlar.

Non-neoplastik asiniler arasinda infiltrasyonlar
Sekil ve biyiklik farklilklar
Dizgun simirh kiigiik kribriform tiimér nodiilleri

Patern 4:

Kaynasmig mikroasiner glandlar

Belirsiz limen igeren kotii gelismis glandlar
Genis kribriform bezler

Hipernefromatoid

Patern 5:

Solid adalar, tabakalar, kordonlar olusturan, tek tek duran, glandiiler farklilasmasi olmayan hiicreler

Ortasinda nekroz, etrafinda papiller, kribiform veya solid kitle olan komedokarsinom

Kiiclk Hiicreli karsinom

Bu tip farkli histolojik, immiinhistolojik ve
klinik ozellikler icerir. Klinikopatolojik 6zel-
likler Gleason patern 5 timorlerden farkh
seyretmektedir. Bu tip tiimorlerde Gleason
derecelendirmesi kullanilmamalidir.

Fokal Miisin Ekstravazasyonu iceren
Adenokarsinom

Fokal mdisin ekstravazasyonu dikkate alin-
madan ada yatan paterne gore derecelendi-
rilmelidir.

Glomeriiloid Yapilar
Bir grup katihmc glomerdloid

patern dikkate alinmadan cevresindeki pa-
ternin verilmesini nadiren sadece birkag
glomeriiloid yapidan olusan odaklarin 3+3
=6 olarak yorumlanmasini gerektigini sa-
vunmuglardir. Diger bir grup ise patern 4
olarak derecelendirilmesi gerektigini 6ne
strmdstir. Bu konuda goris birligi saglana-
mamistir.

Psodohiperplastik Adenokarsinom

Nadiren bazi prostat adenokarsinomlar
yapisal olarak benign glandlara benzer. Ge-
nellikle papiller ¢ikintilari ve dallanmalar
olan genis glandlardan olusan bu tiimorle-
rin Gleason skor (3+3)=6 olarak derecelendi-
rilmeleri uygun gorulmustar.

SINIRLI ALANDA BULUNAN DUSUK DE-
RECELi TUMORUN RAPOR EDILMESi

Yiksek dereceli timor varsa %5'in altinda
bir alani kaplayan diistik dereceli timor be-
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lirtilmemelidir. Ornegin %98 Gleason patern
4 ve %2 Gleason patern 3 iceren bir prostat
igne biyopsisi Gleason skor 4+4= 8 olarak ra-
por edilmelidir.

SINIRLI ALANDA BULUNAN YUKSEK DE-
RECELi TUMORUN RAPOR EDILMESi
Miktari ne olursa olsun orta biyut-
mede secilen yliksek dereceli timér Gleason
skoruna dahil edilmelidir. Ornegin %98 Gle-
ason patern 3 ve %2 Gleason patern 4 iceren
bir prostat igne biyopsisi Gleason skor 3+4=
7 olarak rapor edilmelidir. Ayni durumdaki
radikal prostatektomi spesmenlerinin nasil
rapor edilmesi gerektigi konusunda goris
birligine varilamadi. Grubun yarisi patern 4
miktarindan bagdimsiz olarak Gleason skor
3+4=7 olarak, diger yarisi ise 3+3=6 olarak
degerlendirilmesi ve patern 4'lin de not ola-
rak yazilmasi gerektigini belirttiler.

TERSIYER GLEASON PATERNLERI

igne biyopsisi

Degisen oranlarda derece 3, 4 ve 5 timor
iceren igne biyopsisi materyalleri primer pa-
tern + yliksek derece olarak rapor edilmeli-
dir. Gleason skoru 3+4=7, tersiyer paterni 5
olan timor Gleason skor 3+5=8 olarak rapor
edilmelidir. Degisen oranlarda patern 2, 3 ve
4 iceren tlimor ise patern 2 dikkate alinma-
dan yogunluga gore 3+4 veya 4+3=7 olarak
degerlendirilmelidir.

Radikal prostatektomi
Radikal prostatektomi spesmenleri nodi-
Itin tamami degerlendirilebildigi icin igne bi-

Sekil 1. Modifiye Gleason Derecelendirme
Semasi

yopsisinden farklidir. Ornegin Gleason skor
4+3=7 tumorlerde tersiyer paterni 5 olan
tlimorler daha ¢ok seminal vezikiil invazyo-
nu yapar. Bu timérlerde primer ve sekonder
patenler rapor edilmeli tersiyer patern de
nota yazilmahdir.

UROONKOLOJi BULTENI



PATERN 4-5 YUZDESININ
VERILMESi

Patern 4-5'in ylizde oranlarinin verilmesi-
nin gereksizdir..

FARKLI TUMOR NODULLERINE
SAHIP RADIKAL
PROSTATATEKTOMi SPESMENLERI

Farkli Gleason skorlarina sahip timor no-
dillerinin  degerlendirilmelerinde dikkate
deger noktalar vardir. Ornegin periferik zon-
da Gleason skor 4+4=8 nodili ve tranzisyo-
nel zonda 2+2 noduli olan bir spesmende
derecelendirme ortak yapilirsa 2+4=6 ya da
4+2=6 seklinde yapilacaktir. Bu da buradaki
derece 4 timérin vurgulanmasinin yetersiz
olmasina yol acacaktir. Bu nodiillerin skor-
larinin ayri ayn verilmesi gerekmektedir.
Ayrica farkl skorlama en fazla iki dominant
timor nodili icin yapilacaktir.
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FARKLI KORLARDA FARKLI
DERECELERE SAHIP IGNE
BIYOPSILERI

Farkli korlarda farkli derecelere sahip igne
biyopsilerinin derecelendirmelerinde izle-
nen iki yol vardir:

1. Patolog tiim korlari ayri ayr derecelen-
dirir ve klinisyen en yiksek dereceyi secer.
En yuksek derecenin radikal prostatektomi-
deki dereceyi en iyi yansittigina dair yazilar
vardir.

2.Tum korlar birbiri ucuna eklenmis tek bir
biyopsi gibi degerlendirilir ve derece verilir.

Kabul edilen goriis klinisyen korlari ayr
ayri gonderdigi siirece korlar igin ayri sko-
run verilmesi, istenirse altina spesmenin tu-
minu iceren total skorun yazilmasidir.

Farkli korlarin ayni sisede gonderildigi
durumlarda spesmen butiinligliinden emin
olunamayacadi icin tim spesmen icin tek bir
skor verilmelidir.

25





