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ürkiye Birleşik Veri Tabanı verisine göre erkek nüfusta prostat kanseri ülke-
mizde 2006-2010 yılları arasında en sık görülen ikinci malignitedir.1 Prostat
kanseri; Lokalize, lokal İleri ve Metastatik Prostat Kanseri olmak üzere üç

evreye ayrılmaktadır. Lokal İleri prostat kanseri klinik olarak bölgesel lenf nodu tu-
tulumu ya da uzak organ metastazı olmadan, kapsül dışı yayılım gösteren hastalık
olarak tanımlanmakta olup klinik evrelemede T3 veya T4 olarak sınıflanmaktadır.
Tanı alan prostat kanseri olgularının yaklaşık yüzde 20’sini bu evredeki hastalar
oluşturmaktadır. Avrupa ve Amerika’dan elde edilen veriler evre T3-T4 prostat kan-
serinin insidansının %15-25 arasında olduğunu ortaya koymaktadır.2 Tedavi yakla-
şımlarına bakıldığında erken evre lokal hastalıkta ve metastatik hastalıkta konsessus
sağlanabilmiş olmakla birlkte lokal ileri hastalığın optimal tedavisi yoğun tartışma
konusudur.

Lokal ileri prostat kanserli hastaların hastalık progresyonu riski yüksektir ve
optimal tedavi edilmediği durumda hastalık progresyonuna bağlı ölüm ile sonuçla-
nabilmektedir. Tedavide hastalığın kontrol altında tutulması iki koşulun sağlan-
ması ile mümkündür. Birincisi lokal kontrolü sağlamak, ikincisi var olduğu
düşünülen mikroskopik metastatik hastalığı kontrol altına almaktır. Bu sebeble
lokal ileri prostat kanserinde cerrahi, radyoterapi, hormonoterapi ve kemoterapi

Lokal İleri Prostat Kanserinde
Multimodal Tedavisi: Tıbbi Onkoloji Perspektifi

ÖÖZZEETT  Lokal ileri prostat kanserlerinde hastalık progresyonu riski oldukça yüksektir. lokal ileri evre
hastalık klinik evrelemede T3 veya T4 olarak sınıflanmaktadır. Yüksek riskli prostat kanserlerinin
tedavisi oldukça tartışmalıdır. HT ile kombine küratif RT bu hastalara önerilen temel tedavi mo-
delidir. Fit yüksek riskli hastalarda 6 siklus dosetaksel kemoterapi düşünülebilir.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Prostat spesifik antijen; dosetaksel; radyoterapi

AABBSS  TTRRAACCTT  Patients with locally advanced prostate cancer generally have a significan risk of dis-
ease progression. Locally advanced prostate cancer is referred to as clinical stage T3-T4 N0 M0 dis-
ease. High-risk prostate cancer represents a therapeutic challenge. Fit men in high risk group can
consider 6 cycles docetaxel chemotherapy.

KKeeyy  WWoorrddss::  Prostate-specific antigen; docetaxel; radiotherapy

TTuurrkkiiyyee  KKlliinniikklleerrii  JJ  UUrroollooggyy--SSppeecciiaall  TTooppiiccss  22001177;;1100((33))::119900--33

Adem DELİGÖNÜL,a

Erdem ÇUBUKÇUa

aTıbbi Onkoloji BD,
Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi,
Bursa

Yazışma Adresi/Correspondence:
Erdem ÇUBUKÇU
Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi,
Tıbbi Onkoloji BD,
Bursa, TÜRKİYE
erdemcubukcu@uludag.edu.tr

Copyright © 2017 by Türkiye Klinikleri

DERLEME   



Adem DELİGÖNÜL ve ark. LOKAL İLERİ PROSTAT KANSERİNDE MULTİMODAL TEDAVİSİ: TIBBİ ONKOLOJİ PERSPEKTİFİ

Turkiye Klinikleri J Urology-Special Topics 2017;10(3)

191

tedavi birlikte yada tek başına kullanılırken tedavi kararı
verilirken hangi tedavi kombinasyonlarının uygulana-
cağı, zamanlaması ve süresi multidisipliner bir ekip ta-
rafından tartışılmalıdır. Tedavi ilişkili yan etkiler hastaya
mutlaka anlatılmalı tedavi modalitesi hakkında beraber
karar alınmalıdır.

LOKAL İLERİ EVRE PROSTAT KANSERİNDE 
CERRAHİ TEDAVİ

Radikal prostatektomi, lokalize prostat kanserli hasta-
larda takip ile karşılaştırılmış ve bu tedavinin sağkalım
yararı açısından kanıtlanmış tedavi yöntemi olduğu gös-
terilmiştir. Lokal ileri evre hastalığın tedavisinde radikal
prostatektominin en onemli avantajlarından birisi doğru
bir patolojik evrelendirmeyi sağlayabilmesi ve de spato-
lojik olarak organa sınırlı hastaları tanıyabilmesidir. Pa-
tolojik veriler doğrultusunda hastalık rekürrensi ya da
progresyonu açısından risk altında olan hastaların sap-
tanarak, bu hastalara uygulanacak adjuvan tedavilerin
eklenmesi ile daha başarılı sonuçların alınması sağlana-
bilir. 

Bu hasta grubunda uygulanan radikal prostatek-
tomide mümkün olduğunca geniş bir rezeksiyon uygu-
lanmalıdır. Operasyon esnasında seminal vezikülün
tamamıyla çıkarılması sonrasında uygulanacak  adju-
van tedavilerin etkinliğini arttırmaktadır.3 Rezeksiyon
sırasında bilateral sinirin korunmaya çalışılması cer-
rahi sınır pozitifliği riskini artırır. Bu işlem hastanın
yaşına ve cerahın tecrübesine göre değişmektedir. Pro-
stat kanserinde lenfatik yayılım sık görülmektedir.
Prostatın lenfatik drenajı eksternal ve internal iliak,
paravezikal ve promontorium hizasında sakral lenf
nodlarına olmaktadır. Son zamanlarda yapılan çalış-
malar yüksek riskli prostat kanseri hastalarının ekster-
nal iliak ven, common iliak arter bifürkasyonu ile
mesane yan duvarı ve obturator fossayı içine alan ge-
nişletilmiş bir lenfadenektomiden, hastalık kontrolü
bakımından yarar görebileceğini ortaya koyan çalış-
malar yayınlanmıştır.4

NEOADJUVAN VE ADJUVAN HORMONAL 
TEDAVİNİN YERİ

Lokal ileri evre prostat kanserinde neoadjuvan tedavinin
uygulanmasındaki amaç tümör kitlesinin küçültülerek,
cerrahinin daha kolay uygulanabilir hale getirilmesi ve
evre gerilemesi sağlanarak potansiyel bir sağkalım avan-
tajı elde edilmesidir. Lokal ileri evre hastalıkta cerrahi
öncesi uygulanan hormonal tedavinin pozitif cerrahi

sınır oranlarını önemli ölçüde azalttığı saptanmıştır.5

Fakat yapılan çalışmaların sonucunda uygulanan neoad-
juvan tedavinin sağkalım açısından yararı bugüne kadar
gösterilememiştir.6,7

Neoadjuvan hormonoterapinin tek başına cerrahi
ile karşılaştırıldığında genel sağkalım bakımından üs-
tünlüğünü gösteren bir çalışma yoktur. Cerrahi sonrası
uygulanan hormonoterapinin Adjuvant hormonoterapi-
nin minimal lenf nodu tutulumu olan hastalarda da aynı
etkiyi gösterip gösteremeyeceği bilinmemektedir. Erken
Prostat Kanseri çalışmasının son güncellenmiş sonuçla-
rına göre tedaviye 150 mg/gün bikalutamid eklenmesi-
nin genel sağkalıma herhangi bir yararı görülmemiştir.
Cerrahi sonrası adjuvan HT kullanımı yalnızca lenf nodu
pozitif hastalıkla sınırlıdır.8 Ancak, Wong ve ark.nın
2009’da yayınladıkları bir meta-analizde lenf nodu po-
zitif olan 731 hastanın değerlendirilmiş olup radikal pro-
statektomi sonrasında uygulanan HT’nin sağkalıma
katkısı gösterilemediğini göstermişlerdir.9

RADYOTERAPİ

Prostat kanserinde radyoterapi uzun yıllardır kullanılan
önemli bir tedavi yöntemidir. Lokal, lokal ileri ve meta-
statik hastalık grubunda sıklıkla uygulanır. Son yıllarda
gelişen teknoloji ile birlikte daha yüksek dozlarda ve
daha az yan etki ile tedavi uygulanabilmektedir.

RADİKAL PROSTATEKTOMİYİ TAKİBEN 
HEMEN YA DA SALVAJ RT

EORTC 22911 çalışması lokal ileri evre prostat kanse-
rinde adjuvan radyoterapinin etkinliğini gösteren en
önemli prospektif randomize çalışmalardan biridir. 1005
hastanın dahil edildiği bu çalışmanın sonuçları incelen-
diğinde radyaoterapi uygulanan hastalarda hem biyo-
kimyasal hastalıksız sağkalım hemde progresyonsuz
sağkalımın anlamlı derece daha iyi olduğ, 5 yıllık hasta-
lıksız sağkalım İzlem grubunda %52,6 olurken adjuvan
tedavi kolunda %74 olarak bildirilmiştir.9,10

Post op adjuvan radyoterapinin etkinliğini gösteren
bir diğer çalışma olan SWOG randomize çalışmasında
hastalar cerrahi sonrasında pT3, seminal vezikül invaz-
yonu ve pozitif marjin durumlarına göre RT ve gözlem
kollarına randomize edilmiştir. On yıllık medyan takip
sonrasında biyokimyasal relapssız sağkalım oranı RT
alan hastalarda belirgin olarak artmış, hormonoterapi
kullanımı ortalama 2.5 yıl geciktirilmiştir. Aynı çalış-
manın daha uzun dönem takip verilerinde post-op
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hemen uygulanan adjuvan RT ile metastassız ve genel
sağkalım oranlarının da arttırdığı bildirilmiştir.11

Radikal prostatektomi sonrasında pelvik lenf nodu
metastazı saptanan hastalarının standart tedavisi klinik-
lere göre farklılık göstermekle birlikte pelvik RT ile bir-
likte hormonoterapi standart tedavi gbi görülmektedir.
Bazı büyük cerrahi seriler ve RTOG 85-13 çalışmasının
sonuçları bu tedavi modalitesini desteklemektedir. Çoğu
T3 hastanın değerlendirildiği İki büyük faz 3 randomize
çalışmada, uzun dönem HT ile birlikte RT ve yalnız HT
tedavileri karşılaştırılmıştır. On yıllık sonuçların veril-
diği European Organisation for Research and Treatment
of Cancer (EORTC) çalışmasında ve HT’nin relapsta ve-
rildiği Radiation Therapy Oncology Group (RTOG) ça-
lışmasında benzer kollarda hastalar değerlendirilmiş-
tir.12,13 Bu dört çalışmanın tümünde HT ile kombine
RT’nin, hem hastalığa özgü sağkalımı hem de genel sağ-
kalımı yalnız başına HT’den daha uzun süre arttırdığı
gösterilmiştir.14-16

KEMOTERAPİ

Lokal ileri prostat kanserinde kemoterapinin etkinliğini
gösteren çalışmalar sınırlı olup bu hastalık grubunda ke-
moterapi çoğunlukla uygulanmamaktadır. James ve
ark.nın yaptıkları çok merkezli randomize kontrollü
STAMPEDE çalışmasında yeni tanı almış yüksek riskli
lokal ileri prostat kanserli hastalarda (T3/4 N0 M0 olup

beraberinde: PSA≥40 ng/ml veya Gleason skoru 8-10 ol-
malı ve radikal radyoterapi alabilecek) ve metastatik
hastalarda erken kemoterapi tedavisi uygulanmıştır.
2962 hasta ile yapılan çalışma da hastalar 4 kola rand-
mize edilmiştir. Hastaların evrelerine baktığımızda 1817
(%61) hasta metastatik, 448 (%15) hasta  N+/X M0 ve
697 (%24) N0M0 hasta gruplarında oluşmaktadır. Ön-
cesinde tedavi almış ya da tedavi almayan 230 hastaya
standart tedavi ve dosetaksel tedavisi birlikte uygulan-
mıştır. Çalışmanın sonuçları incelendiğinde standart te-
daviye dosetaksel eklenmesi genel sağkalımları
yükseltmiştir.17 Yüksek riskli lokal ileri prostat kanserli
hastalarda radyoterapiye dosetaksel eklenmesi düşünü-
lebilir şeklinde önerilse de günümüzde kemoterapi ile
ilgili tartışmalar bu grup hastalar için devam etmektedir.
NCCN klavuzu yüksek ve çok yüksek riskli hastalarda
tedaviye dosetaksel eklenmesini kategori 2A olarak be-
lirlemiştir.

Sonuç olarak lokal ileri prostat kanserli hastaların
tedavisinde multidisipliner yaklaşım önemlidir. Uygun
hastalar radikal prostatektomi, radyoterapi ve hormono-
terapi tedavileri tek yada kombine olarak uygulanabil-
mektedir. Bu hastalık grubunda kemoterapinin yeri
tartışılmaya devam etmektedir. Son yapılan STAMPEDE
çalışmasının gösterdiği gibi özellikle yüksek riskli has-
talarda kemoterapi standart tedaviye dosetaksel eklen-
mesi fayda sağlamıştır.
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