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Hastalığı daha iyi tanımak ve tedavisinde daha 
başarılı olabilmek için tedavisi dışındaki bazı özellik
lerine kısaca göz atmakta yarar görüyoruz. 

İNSİDENS 
50 yaşından önce nadir olup, yaşla insidensi ar

tar. Erkekler arasında; tanısı yeni konan vaka sayısının 
yılda yüzbini geçmesi ile akciğer kanserinden daha faz
la görülmekte ve en sık görülen maligniteyi oluştur
maktadır (1,2,3). 55 yaşın üzerinde yıllık otuzbinden 
fazla ölümle, erkek kanser ölüm nedenleri arasında 
ikinci sırayı alır (1,2,4). Yüksek mortalıtenın nedeni; 50 
yaşın üzerindeki erkekler arasında insidensinin yüksek 
ligi ve tanının kür sağlanacak evreyi geçtikten sonraya 
kadar gecikmesindendir (5). İnsidens giderek artış 
göstermektedir, 1973-1985 periyodunda tanıda %30 ar
tış olmuştur (6). 

ETYOLOJİ 
Etyolojisi bilinmemektedir (4). Puberte öncesi kas-

tre edilen erkeklerde prostat kanseri (PK) gösterileme
miştir. Hastalık kastrasyonu takiben ve östrojen tedavi
si ile gerilemektedir. Fakat hormonal bir etyoloji sapta
namamıştır. Benign prostat hipertrofisi (BPH) ile ilişki 
içinde görülmemektedir. Çevresel faktörler etkili olabilir. 
Çünkü PK'nin sık olmadığı bir bölgeden, sık olduğu bir 
bölgeye göç eden şahıslarda hastalık daha sık görül
mektedir. Onkojenık viruslar PK hücrelerinde saptan
mıştır. Fakat direk etyolojik ilişki saptanamamıştır (4), 

SINIFLAMA 
ilk ortaya çıkış şekline göre şu şekilde sınıf

landırılabilir: 1) Latent kanser: Postmortem olarak sap
tanır. Sıklığı %26-73'dür (1,7). 2) Tesadüfi kanser: Kli
nik olarak benign hastalıkta, çıkarılan prostat dokusun
da saptanır, sıklığı %6-20'dir (1,7,8). 3) Gizl i kanser: 
Primer tümöre ait semptom olmaksızın, metastazın 
semptomatik olması ve metastazdan tanı konulmasıdır. 
Sık olmayan bir durumdur (1,7). 4) Klinik prostat kan-
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seri: Dijital rektal muayenede ve klinik olarak şüphele
nilir. Histolojik olarak tanı konur (1,7). 

PK li olgu ile ilk karşılaşıldığında %85'i klinik olarak 
lokalize hastalıklı, %15'i ise sıstemık yayılımlıdır (9). 
Hastalığın klinik olarak yaygınlığının belirlenmesinde en 
yaygın olarak T N M ve Jewett-Whitmore-Prout sınıf
landırmaları kullanılır (4,10) (Tablo 1). 

PATOLOJİ V E P A T O G E N E Z 
Patolojik tanı; nükleer anaplazi, invaziv büyüme 

özelliği ve prostat yapısının bozulmasına dayanmakta
dır. Tanı için bu üç özellikten en az biri bulunmalıdır. 
Sekretuar hücrelerde büyük nükleolus varlığı tanı için 
en önemli kriter olarak kabul edilir (11). 

PK'nin patolojik sınıflaması: 

A. Epitelial Tümörler: 
1. As in er adenokarsinoma (>%95) 
2. Duktal adenokarsinoma 

(Transısyonel. squamoz, endometroid, miks) 
3. Küçük hücreli karsinoma 
4. Musinöz karsinoma 

B. Non-Epitelial Tümörler: 
1. Sarkoma 
2. Melanoma 

Adeno kanserler genellikle prostatın periferik bölge
sinden köken alır. Fakat benign hipertrofinin kökenini al
dığı periüretral dokuya sıklıkla invazyon yapar. Böylece ü-
retral obstrüksiyon oluşturur. Üreteral obstrüksiyon da 
oluşturabilir. Bunu ya mesane içine direk yayılımla ya da 
seminal veziküller ile mesane yoluyla yapar (4). 

Uzak yayılım lenfojen ve hematojen yolla olur. En 
sık olarak, pelvik lenf nodüllerine ve özellikle pelvis ve 
lumbar vertebralar olmak üzere, iskelet sistemine me
tastaz yapar. Organ metastazları daha geç ve daha az 
sıklıkladır. Organ metastazlarını en sık olarak akciğer, 
karaciğer ve adrenal glandlara yapar (4). 

Önceden kestirilemeyen bir doğal gidişi vardır. Ba
zı şahıslarda tedavisiz, yıllarca iyi kalacak şekilde, ya-
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Tablo 1. Jewett-Whitmcie-Prout ve TNM Sınıflaması 

J W P T N M 

Tx Pirimer tümör yoktur. 
To Pirimer tümör bulgusu yoktur. 

A T1 Tesadüfi 
A1 T1a <3 fokus 
A2 T1b >3 fokus 

B T2 klinik veya gros olarak 
glandda sınırlı 

B1 T2a <1.5 cm 
B2 T2b >1 .5cm/>b i r lob 

C Lokal invaziv 
C1 T3 invazyon: prostatik apekse/ 

kapsül boyunca/mesane boynunt 
séminal vezikul/fikse değil 

C 2 Rkse veya diğer komşu yapılar 
invazyon 

D Dissémine 
D1 N+ 

N i Tek <2 cm 
N2 Tak»2 cm<5 om, multiple>5 cm 
N3 <5 om 

D2 M+ 
03 Hormon tedavisine rezistant 

vaş bir progresyon gösterebilir. Bazılarında da hızla 
progresyonla, erken ölüme neden olur (4). Tanı kon
duktan sonra hastalığın gidişini etkileyen en önemli fak
törler; uzak metastazların varlığı, tümörün histolojik 
evresi (diferansiyasyon) ve hastanın genel durumudur 
(yaş ve diğer hastalıkların varlığı) (9). 

SEMPTOMLAR 
Hem erken hem de ilerlemiş prostat kanserleri ta

nı sırasında asemptomatik olabilir. Hastaların %80'den 
fazlası tanı sırasında C veya D evresindedir (2). 

Üretraya yayıldığında; disüri, idrar yapma güçlüğü, 
idrar sıklığında artış, üriner retansiyon, sırt ve kalçaya 
vuran ağrı. heımatüri gibi benıgn hiperplaziden ayrıla
mayacak üretral obstrüksiyon semptomlarına neden 
olabilir (4). Eğer tümör üreter obstrüksiyonu yapacak 
kadar progresyona uğrarsa, hasta üremi ile gelebilir. 
Kemik ağrıları ve patolojik kırıklar gibi ilerlemiş hastalık 
semptomları ile hastalığın başlangıcında karşılaşılabilinir 
(4). 

FİZİK MUAYENE 
Mevcut semptom ve bulgular araştırmayı prostata 

yöneltir Dijital rektal muayene hastalığın tüm dönemle
rinde tanı için en iyi yoldur. Lateral lobun posterior yü
zü, kanserin en sık başladığı yer olarak kolaylıkla palpe 
edilebilir. Rektal muayenede prostat normalden veya 
benign hipertrofiden daha sert olarak hissedilir. 

Glandın normal sınırları kaybolmuş olabilir. Pros
tatta lokalîze indürasyon alanı saptanan olguların yak
laşık %50'si maligndir. Geri kalanı ise; prostatik kalku-

lus, inflamasyon, prostatik infarktüs veya cerrahi sonra
sı değişiklik olarak değerlendiri lebil ir. Eğer kanser 
şüphesi uyandıran bir indürasyon saptanırsa, muaye
neyi yapan bunun fokal ya da diffüz yapıda olduğunu, 
prostat sınırlarını geçip geçmediğini saptamalıdır. Skro-
tal ve/veya alt ekstremitede lenf ödem pelvik lenf no-
düllerinin infiltrasyonuna bağiı olarak gelişir ve yaygın 
hastalığın bulgusudur (4). 

TANI YÖNTEMLERİ 
Dijital Rektal Muayene (DRM): İyi yapılmış bir 

DRM'nin hızla yapılabilmesi ve rölatif düşük ücret gibi 
avantajları vardır (2,7,8). Çoğu kanser posterior lob pe-
riferal zonda asemptomatik şahıslarda bu yolla sapta-
nabilirken, %24 oranında transisyon zonundaki olgular 
DRM ile saptanamaz (2,11). D R M palpabl prostat pato
lojilerinin tanısı için en duyarlı yöntemdir. Fakat maligni-
te için spesifitesi yoktur (2). Anormal D R M sonucunun 
pozitif duyarlılığı %25-50'dir (7,8). Yapılan çalışmaların 
bazıları düzenli DRM'nin düşük evrede tümörü yakala
dığına dikkat çekerken bazıları tam tersini göstermekte
dir (1,2). Ancak bazı merkezlerde yıllık D R M uygulama
sı tarama amacı ile yapılmaktadır (2). 

Prostat Spesi f ik Ant i jen (PSA) : Prostat antijeni 
bir glikoprotein. serin proteasdır. 34.000 dalton molekü-
ler ağırlıktadır. Normal prostatik epitelden oluşturulur. 
Fakat PK için spesifik değildir. Düzeyi prostat volüm ve 
ağırlığı ile ilişkilidir. Bu da PSA'nın niçin benign prostat 
hiperplazisinde (BPH) arttığını açıklar. PK'nin saptanma
sı ve izlenmesinde en yaygın olarak kullanılan testtir 
(1,2,7,8,12). 

PSA'nın duyarlılığı bu testi radikal prostatektomi ve 
küratif radyoterapiden sonraki izlemelerde kullanılan bir 
test haline getirmiştir (7,8,12). Radyoterapi sonrası en 
düşük değerlere ancak bir yılda ulaşılır (10 ng/ml'nin al
tı) (12). Hormon manipülasyonıı île tedavi edilen olgu
larda P S A düzeyindeki değişiklikler prognostik bilgi sağ
lar; 6 aylık izlemede PSA'nın düşük seviyeleri (<10 
ng/ml) yanıtın uzayacağının bir İşareti iken, artış ise re
zistansı gösterir (7,12). Ancak P S A değerlerine göre 
semptomların ortaya çıkacağını söylemek mümkün 
değildir (12). 

Tanı için yalnızca P S A kullanıldığında hatalı pozitif 
oranı kabul edilemıyecek oranda fazla iken, PK'Iİ ol
guya da %25-50 oranında tanı konulamaz (2,7). P S A 
düzeyleri: biyopsi, sert prostatik masaj, transüretral ra
dikal prostatektomi, üretral işlemler, enfeksiyon ve akut 
retansiyon ile geçici olarak artar (2,7,8). Bu yüksekliğin 
süresi, prostat dokusundaki hasarın derecesine bağlı 
olarak, oldukça uzun (birkaç hafta) olabilir (8). BPH'de 
P S A değerlerindeki yükseklikte benign, malign ayırımı 
güçtür. En iyi ayırım prostat volümü ile P S A değerleri
nin kombine kullanımıdır (6). 

Her nekadar P S A yüksekliği tanı ve evreleme için 
kullanılamazsa da, bir kural olarak, PSA'nın artan dü
zeyleri PK'nin artan evresi ile uyumludur (2,7,8,12). S i -
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nırlı hastalıklarda nadiren 15 ng/ml'yi geçerken 50 
ng/ml'nin üzeri kuvvetle metastazı düşündürür (7). 

P r o s t a t i k A s i t F o s f a t a z ( P A P ) : Ortofosforik 
monoester fosfohidrolazdır. Yüzbin moleküler ağırlıkta 
bir glikoproteindir. Postpubertal erkeklerde prostat epi
telial hücreleri tarafından sekrete edilir (7,10). Diğer 
izoenzimleri karaciğer, trombositler, kemik ve kas doku
sunda bulunur ve bunlara ait bozukluklarda p lazma 
değeri artar. Benign durumlarda da; prostatis, prostat 
infarktı, prostat manipülasyonunda artış gösterir (10). 
P A P iyi bir gösterge olarak spesifite ve sensivitesini yi
tirmiş ve PSA'nın klinik kullanıma girmesi ile önemi 
azalmıştır (7). P A P değerleri evre ile ilişkilidir, organda 
sınırlı hastalıklarda nadiren artar. Yüksek değerler %70 
sensitiv ve metastatik olgular için %100 spesifiktir (10). 
Hastaların tedaviye yanıtının veya rekürrensin izlenme
sinde kullanılabilir (7). 

Transrektal Ul t rasound (TRUS): Makroskopik tü
mörler için yüksek sensitiviteli bir testtir (1). Tipik lez-
yonlar periferik zonda genellikle hipoekoik alanlar ola
rak belirlenir (2,8). Çapı 5 mm küçüklükteki lezyonlar 
bu yolla saptanabilir. PK'nin saptanmasında T R U S ve 
DRM'nin sensitiviteleri aynıdır, ancak saptanan PK'nin 
evrelenmesinde T R U S daha üstündür (2,13). Palpabl 
olmayan PK 'n in tanısı , hipoekoik lezyon b iyopsis i , 
DRM'de saptanamayan seminal vezikül invazyonun 
saptanması gibi avantajları vardır (2). 

P ros ta t İğne B i y o p s i s i (PİB) : Transrektal ve 
transperineal olarak uygulanır (2,8). Biyopsilerin ancak 
%50'si malign sonuçludur. Malign tümör hücrelerinin 
biyopsi yoluna implantasyonu oldukça nadir bir olaydır 
(2). 

Prostat ince İğne A s p i r a s y o n B i y o p s i s i : Basit, 
hızlı, emniyetli, anestezi gerektirmeyen ve pahalı ol
mayan bir tekniktir. Tecrübeli sitopatolojist gerektirir 
(2,8). T R U S ve T R U S rehberliğinde PİB'sisi aspirasyon 
biyopsisini ikinci planda bırakmıştır. Tanısal etkinlikleri 
eşit olduğu iç in, palpabl anormal l ik ler in tanısında 
başlangıç yaklaşımı olarak önerilmektedir (2,8). 

Transüretra l Prós ta tek tomi (TUR): P K ' i kl inik 
olarak benign olan hastalıklar için uygulanan TUR'ların 
%10'unda saptanmıştır (2,11). 

Akım Sitometrik Çalışma da; aneuploid tümörler 
diploidlerden daha kötü gidişlidirler. Bu çalışmalar 
prognostik faktörlerin saptanmasında önemli ise de, te
daviyi yönlendirmeye ve rutin uygulamaya elverişl i 
değillerdir (2,13,14). 

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Nükleer Manyetik 
Rezonans (NMR)'ın en fazla uygulaması, PK'nin evre
lenmesinde, ekstraprostatik yayı hm ve lenf nodülü tutu
lumunu göstermesindedir (2,8,13). Nodal tutulumun 
gösterilmesinde NMR, BT'den daha değerlidir ve etkin
liği %60-80dlr (13). Nodal tutulumun saptanması genel
likle lenf nodülü diseksiyonu gerektirir (10). 

Radyonüklid Kemik Sintigrafisi, kemik metastazla
rının saptanmasında etkin yoldur (13). Lezyonlar genel

likle aksial iskelet sisteminde ve asimetriktir. Genelde 5 
mm'den daha büyük lezyonların saptanmasında yeterli
dir. Şüpheli lezyonlar radyografi ve NMR ile değer
lendirilebilir (10). 

Tanısal testlerin, pozitif tanısal değerleri kombi
nasyonla kullanıldıklarında artmaktadır. Tanıda uygun 
kombinasyon için fikir birliği yoktur. Ancak genel olarak 
D R M , P S A , T R U S , PİB kullanımı önerilmektedir. Gene l 
kabul gören yaklaşım, PSA'nın tanıda ve tedavinin iz
lenmesinde seçilecek test olduğu, PAP'ın ekstraprosta
tik yayılımı saptamada en iyi ayırıcı olabi leceğidir 
(1,2,8,11). 

Vakaların erken saptanabilmeleri için P S A , D R E , 
T R U S uygulandığında ve hepsi negatif ise muayene 
beş yıl sonra tekrarlanır. Eğer testlerden bir ya da da
ha fazlası pozitif ise, fakat tanı konulamamışsa testler 
bir yıl sonra tekrarlanır (6). 

Tedavi (Tablo 2) 
Cerrah i : Lokalize PK' l i hastaların büyük kısmı te

davi gerektirmez. Çünkü tümörün uzun bir doğal gidişi 
vardır ve hastaların yaşam süresi tümörden ilgisiz fak
törlerle kısıtlanır. Lokalize PK'l i hastalarda hangi tedavi
nin uygulanacağına; hastanın yaşı , sağlık durumu, 
grade ve evre koşullarına bakarak karar verilir (9,14). 
Organda sınırlı hastalık (Evre A-B) cerrahi tedavi için 
uygundur. Evre Aı'de yaşlı olgularda (>70 yaş) uzun 
doğal gidiş ve düşük progresyon ihtimali ile sadece iz
leme yeterlidir. Ancak 65 yaşın altındaki olgularda radi
kal prostatektomi gerekir (4,14). Evre Bı yaşlı olgular
da, beklenen yaşam süresi en az on yıl olanlara kesin 
tedavi endikedir. Evre A2 ve B'de tedavi radikal prosta-
tektomidir. Bu tedavi uygulanan lokalize olgularda 15 
yıllık yaşam oranı PK olmayan eşidi gurup ile aynıdır 
(4) . E v r e Bı 'de lenf nodü lü tutu lumu i n s i d e n s i 
düşüklüğünden, lenf nodülü diseksiyonu nadiren endi
kedir. B2'de ise nodüler tutulum %20-30'dur. Bu ne
denle cerrahi uygulanan olgularda lokal kontrol için a-
meliyat sonrası radyoterapi uygulanır. 

Evre C'de cerrahi uygulandığında; nodul tutulum-
suz, prostat çeperinde tutulum olan olgularda adjuvan 
tedavi uygulanmalıdır. Klinik nodul tutulumsuz, lokal 
yayılımlı hastada neoadjuvan hormonal manipülasyon 
tümör volümünü, çeper tutulum insidensini azaltır ve 
radikal prostatektominin kür oranını arttırır. 

Radikal prostatektomide, anatomik yaklaşım uygu
lanmasının, 5 yıllık lokal kontrolü sağlamada diğer seri
lere göre eşit ya da daha iyi sonuç sağladığı bildiril
mektedir (15). 

Radyoterap i (RT): Eksternal ışınlama ile ya da 
interstisiyel kaynaklar yoluyla yapılır. Alternatif bir teda
vi şeklidir. PK'nin 10 ve 15 yıllık tedavi sonuçları değer
lendirildiğinde; evre T2a (B1) olgularda eksternal RT ile 
radikal prostatektomi uygulananlarda yaşam şanslarının 
eşit olduğunu gösteren çalışmalar vardır (16). Evre T2b 
(B2)'de ise yaşam şanslarının (10 yılda %61, 15 yılda 
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Tab lo 2. Prostat kanserinde modern tedavi stratejisi 
(9) 

%33) ve hastalıksız yaşam şanslarının daha iyi olduğu 
bildirilmektedir (16-20). Prostatik apeks veya seminal 
vezikül lere ulaşan veya prostat çeperinde tutulumu 
olan olgularda seçilecek tedavi şekli RT'dir. Tümörün 
ekstrakapsüler yayılımını önler. Radikal prostatektomi 
istenmediğinde ya da yaş ve sağlık koşulları nedeniyle 
cerrahi uygulanamadığında kullanılır. Ağrılı kemik metas
tazlarının palyatif tedavisinde veya spinal kord komp-
resyonu gibi kompl ikasyonlarda majör role sahiptir 
(4,9,14,16,21-23). 

R a d i k a l prostatektominin ana kompl i kasyonu 
(%80-100) impotans ve (%30-50) üriner stres inkonti-
nansdır (9). Radikal RT sonrası yaklaşık 2 yılda %50 
impotans gelişir. 6-12 ay boyunca rektumdan intermit-
tent kan gelebilir veya cerrahi tedavi ya da kan trans-
füzyonu gerektiren devamlı veya ciddi rektal kanama 
olabilir (%2) (9). 

Endok r i n Tedavi : Hormonal tedavi evre D olgular 
için tedavinin esasını oluşturur. Ancak %25-30'u teda
viye yanıtsızdır (4,9,24). Ortalama hastaların %70'i en
dokrin tedavi sonrası sübjektif bir düzelme gösterirler. 
Maalesef bu tedavi ancak palyatif özelliktedir, küratif 
değildir. Palyatif tedavinin pirimer amacı, yaşam süresi
nin uzatılmasından çok, yaşam kalitesinin arttırılmasıdır 
(9). Ortalama yaşam süresi metastazların saptanmasın
dan sonra 24-36 aydır (24-26). 

Sınırlı etkinliği ve yan etkileri nedeniyle lokalize 
hastalığın tedavisinde uygulanmaz (9). Erken dönemde 
hormonal tedavinin plasebodan farklı olmadığı gösteril
miştir (27). 

PK'n in androjen bağımlı olduğunun gösterilmesin
den sonra, hormonal tedavi prostatik tümörleri dolaşım
daki androjenlerden mahrum bırakmaya yönlendiril
miştir. Böylece pirimer ve metastatik lezyonlarm reg-
resyonu sağlanır (4,9). Dolaşımdaki testesteronun %95'i 
testiküler kaynaklıdır. Adrenal glandlarda testesteronun 
Drekürsörteri olan andrestenedion ve dehidroepiandro-

steronu oluşturur (26). Yetişkin erkeklerde andro-
jenlerin yaklaşık %40'ı adrenal orijinli inaktif steroid 
prekürsörlerinden periferik dokuda lokal olarak sentez-
lenmektedir (6). 

Genel olarak tümör hücrelerinin androjenden yok
sun bırakılması iki yoldan mümkündür; endojen andro
jen konsantrasyonunun azaltılması ve androjenin etkile
rinin inhibe edilmesi. Bu amaçla değişik tedavi şekilleri 
uygulanabilir. 

Kastrasyon ile total anarojen konsantrasyonunun 
%95'i elimine edilir (6,9,28). Ancak prostat dihidrotesto-
steron (DHT) içeriğinde yalnız %75'lik azalma olur (6). 
Çünkü adrenal androjenler PK hücrelerinde bulunur ve 
DHT'a dönüşmeye devam eder (9,29). Serum testeste-
ron seviyesini hızla düşürür. İleri derecede metastazlı, 
medikal tedavinin başarısız olduğu veya tolere edileme
diği olgularda ve relapsda seçilebilir (17,26). Psişik 
travmaya ve ateş basmasına neden olur (30). Ancak 
hızlı, güvenli ve kalıcıdır, uzun hasta kompliansı gerek
tirmez (9). 

Östrojenler, etkilerini santral sistem üzerinde gös
terirler. Santral reseptörleri aktive ederek, LH-RH sek-
resyonunu inhibe ederler ve p lazma testesteronunu 
kastrasyon seviyesine indirirler. Ancak adrenal andro
jen salgılanması devam eder (4,9,23,26). Dietilstilbeste-
rol (DES) 3 mg/gün dozunda uygulanır (4,26). DES' in 
düşük dozları inkomplet supresyon oluşturur, 3 mg/gün 
üzerindeki dozlar daha fazla supresyon oluşturmaz ve 
kardiovasküler komplikasyon insidensini arttırır. Dietils-
tilboestetor-difosfonat (200-500 mg/gün) ve uzun etkili 
ayda bir uygulanan impreparat polyestradiolfosfat da 
vardır (23-26). Her ne kadar östrojen tedavisi, etkin bir 
tedavi şekli ise de, kardiovasküler yan etkileri fazladır 
(29). Bunlar tromboflebitis, pulmoner emboli, serebro-
vasküler aksedan ve miyokard enfark tüsüdür . Bu 
komplikasyonlar platelet fonksiyon bozukluğundan ileri 
gelir ve hastaların %50'sinde ilk yılda olur, %10-20'si 
fataldir (27). Diğer majör yan etkileri; impotans, ağrılı ji-
nekomasti, bulantıdır (23-26). Bu yan etkiler yanında, 
kür sağlayamamakta ve objektif regresyon vakaların ya
rısından azında saptanmıştır. Böylece östrojen tedavisi 
palyatif bir yaklaşımdır, yan etkilerinden dolayı kullanımı 
kısıtlanmıştır (9,23,26,29). 

Androjen ablasyonu, LH-RH analogları ile de sağ
lanabilir (4,26). Fizyolojik etkinin yüz katına kadar etki
leri ile pituiter reseptörlerin desensit izasyonu, pituiter 
salınımı suprese eder (9,26). Yalnız başlarına veya anti 
-androjenlerle kombine olarak kullanılırlar (4,7). Bu 
şekilde yapılan total blokaj, tedaviye hızlı yanıt, yüksek 
yanıt oranı, belirgin yaşam süresinde uzama nedeniyle 
önerilmektedir. Ancak bu uygulama tümörün hormon
dan bağımsız klonlarının selektif proliferasyonuna yol 
açabilir (23). LH-RH analogları; Deka-peptil, nafarelin, 
buserel in, goserel in (3.6 mg/ay sc) , leuproliddir (1 
mg/gün sc) (4.9,23). Analoglardan herhangi biri ile te-
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davının başlangıcında LH ve sonuçda testesteronda ar
tış olur. Bu da tedavinin ilk 7-14 gününde kemik ağrısı 
ve/veya obstrüktif alt üriner sistem semptomlarında ar
tışa yol açar ve alevlenme fenomeni olarak isimlendiri
lir (9,26,31). Bu nedenle yoğun vertebral metastazlı, 
spinal kord kompres yon tehlikeli ve/veya bilateral ure
teral obstrüksiyonlu olgularda yalnız LH-RH analoğu te
davisi kontrendikedir (26). Antiandrojenlerle beraber 
kullanımı bu tehlikeyi önler (9). Uzun süreli kullanımla-
rındaki diğer yan etki ateş basmasıdır (32). LH-RH ana-
logları bilateral orşiektomi kadar etkilidir (33). Kardio-
vasküler tehlikesi yoktur (9). Bu nedenle LH-RH ana
loğu ile tedavi hem orşiektomi hem de östrojen tedavi
sinin önünde yer alır (6). 

Antiandrojenier, androjenlerle rekabete girerek 
androjenlerin etkilerini hedef organlardaki reseptörler 
düzeyinde bloke ederler (23,28). Androjenlerin en 
önemlisi testesteron hücreye girdikten sonra 5alfa-re-
düktaz enziminin etkisi ile aktif şekil olan 5alfa-dihidro-
testesterona (DHT) dönüşür. DHT, sitoplazmik resep
törlere bağlanıp kompleks oluşturduktan sonra, hücre 
çekirdeğine girerek buradaki reseptörlere bağlanıp etkisi 
için gerekli sentezleri başlatır (28). Antiandrojenlerin, 
DHT'nün yer ine reseptör lere bağ lanması etkinin 
oluşmasını engeller (28,29). Bu yolla testiküler ve adre
nal androjenlerin etkileri engellenir (12). Antiandrojenier 
tek başlarına yeterli olamazlar. Etkinlikleri için LH-RH 
analogları ile kullanımı önerilir (9,29). Antiandrojenlerin 
kullanımına bağlı olarak, hastaların yaklaşık %50'sinde 
sıcak basması olup, birkaç ayda düzelir ve %30'unda 
da jinekomasti oluşur (9). 

Nonsteroidal antiandrojenier: flutamid, nilutamid ve 
C 176.334'dür. En sık kullanılan, 3x250 mg/gün po. 
d o z u n d a , ana yan etkis i d iyare olan f i lutamiddir 
(6,14,28). Nilutamidin yarı ömrü daha uzundur ve daha 
iyi tolere edilmektedir. Bu ajanlar östrojenler veya 
orşiektomi ile konvansiyonel hormonal tedavi kadar et
kin görünmektedir (23). Bunların kullanımında libido ve 
seksüel etkinlik sağlam kalır (6). 

Steroidal antiandrojenier; megesterol asetat (MPA) 
ve siproteron asetatdır (CPA). MPA, sentetiktir, aynı 
zamanda progestasyonel etkilidir. Ostrojene benzer et
kisi vardır. LH, F S H , testesteron oluşumunu baskılar. 
160 mg/gün dozunda kullanılır (9,23). C P A , hafif pro 
gestasyonel etkilidir, 300 mg/gün dozunda kullanılır. Bu 
doz 3 mg D E S kadar etkilidir (5.9.23,26.29). Ancak 
kardiovasküler yan etkileri daha azdır (%5) (26,34). 

Androjer sent^ ? inhibitörü olarak amînogluteti-
mide, antifungal - • lokonozol ve trilostane kullanılır. 
Kullanımları *ınırl>.vr (23). 

PK ht« "p'eri ü işük androjen seviyelerinde dahi 
büyürler ve r.r>rmo* duyarlı hücrelerle kastrasyonu ta
kiben kala»- tps f r - ıeron ile tümör progresyonu olur 
(6,35,36). Bu imar... kombine tedavi ile total androjen 
ablasyonu yapılmaya çalışılmaktadır. Kombinasyon te
davilerinde remisyon sayısı artmamakla beraber, prog-
resyonsuz süre ve total yaşam süresi daha uzundur. 
Metastazları az ve performansı iyi olan olgularda prog-
noz daha iyidir (6,37). Hormonal tedavi endıke olduğu 
zaman, bu kombinasyon tedavisi olmalıdır (antiandro 
jen+medikal veya cerrahi kastrasyon) (6). Değişik kom
binasyonlar mevcuttur. Bunlardan hangisinin seçileceği: 
etkinlik, toksisîte. tolerans ve hastanın seçimine bağlıdır 
(6). 

Re laps Tedav i s i : Tedaviye uyumsuzluk, tümör 
içindeki hormondan bağımsız klonların tümörü hormon
dan bağımsız kılması, adrenal orijinli rezidüel andro
jenlerin etkinlik kazanması ve testesteron düzeyinin art
masına bağlı antıandrojen tedavinin başarısız kalması 
gibi neden le r le re laps ve p rog resyon ge l işeb i l i r 
(5,23,26). 

Hemen tüm olgular ilk basamak endokrin tedavi 
nin kontrolundan çıkarlar ve ortalama 12-18 ayda re
laps olur . R e l a p s tedav i s i gene lde başar ı s ı zd ı r 
(9,23,38). Hangi ikinci basamak rejim seçilse de yanıt
lar oldukça benzerdir, nadiren 6 aydan uzun sürer. 
Hastaların çoğu bir yılda ölür (38). Bu nedenle ikinci 
basamak tedavi hasta tam semptomaük olana kadar 
geciktirilebilir (13,38). Bu hastalarda amaç yaşamın 
uzatılmasından çok, yaşam kalitesinin arttırılmasıdır 
(6,38). Tedavi seçenekleri; alternatif hormonal manipü-
lasyonlar, kemoterapi, bunların kombinasyonu, yeni i-
laçfar ve radyoterapidir (38). 

Kemoterapi : Sonuçlar oldukça ümit kırıcıdır. Tek 
ajan olarak doxorubicin, mitomisin-C, siklofosfamid, 5-
F U , estramustin, etoposid veya son ikisinin kombi
nasyonu uygulanmaktadır (23,38). Tek ajanla tedavinin 
faydası kesin değildir. Ancak bugüne kadar uygulanan 
kombinasyonların relapsda avantajı yoktur (38). 

Gelecekte major hedef, hormona dirençli hücre 
populasyonuna karşı etkin olabilecek yeni tedavi şekil
lerinin geliştirilmesidir. 
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