
Metastatik Prostat Kanseri Tedavisinde 
Tartışmalı konular (Erken ve geç tedaviler, 

kombinasyon tedavileri ve optimal ne olmalı?)  

Dr. Deniz Tural 
 Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma   Hastanesi 

Tıbbi Onkoloji 

 



Sunum Planı 

 Prostat Kanseri İnsidans ve Mortalite   

 Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

        Androjen Baskılama Tedavisi(ADT) 

        Cerrahi Kastrasyon vs. Medikal Kastrasyon 

        Kombine Androjen Blokajı vs. Monoterapi 

        İntermittant vs.  Continue   

  Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri kemoterapinin yeri 

 Sonuç 

 

 

 

 



Prostat Kanseri İnsidans ve Mortalite  

        SEER 2016 verileri; 180.890 yeni tanı ve 26.120 kişi prostat  kanseri  nedeniyle ölmektedir. 
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Prostat Kanseri İnsidans ve Mortalite  



Prostat Kanseri Tedavi Yakalaşımları 

Şekil; Abeloff's Clinical Oncology, 10th edition 



   

Androjen Baskılama Tedavisi(ADT) 

 

 Cerrahi Kastrasyon(Bilateral orişektomi) 

 

 Medikal Kastrasyon 

  LHRH analogları, LHRH antagonistler 

  Total androjen blokajı( Antiandrojenlerin eklenmesi) 

 

 Uygulama seçenekleri 

 Continue  androjen baskılanması 

 İntermittan androjen baskılanması 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 



Hormon Duyarlı metastatik Prostat Kanseri 



• Charles Brenton Huggins(1901-1997) 

• 1927’de Chicago Üniversitesinde Üroloji 

kliniğinde akademik kadro aldı 

• Köpeklerde yaptığı deneylerle, prostat 

hücrelerinin büyümesinde testosteron 

hormonuna bağımlı olduğunu tespit etti 

• Prostat kanseri olanlarda orişektomi ile tümörün 

küçüldüğünü belirledi. 

• Bu çalışmalarıyla 1966 Nobel ödülü aldı 

• Dr. Andrew V. Schally LHRH analoğu keşfi ile 

1977  Nobel ödülü alıyor 

Hormon Duyarlı metastatik Prostat Kanseri 



Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

   Cerrahi Kastrasyon vs. Medikal Kastrasyon   



Bilateral Orişektomi, LHRH analoglarıyla benzer 2 yıllık sağkalıma sahip . 
Antiandrojenler  bu iki guruba göre daha kötü bir sağkalım gösterir 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

   Cerrahi Kastrasyon vs. Medikal Kastrasyon   



PFS OS 

Intergroup trial INT¹ 

0036  

Leuprolide+Flutamide 

 

Leoprolide  

16.5 ay vs. 13.9 ay 

P= 0.039 

35.6 ay VS. 28.3 

P=0.035 

Intergroup trial INT² 

0105 

Orşiektomi+Flutamide 

 

Orşiektomi 

20 ay vs. 19 ay 

P=0.21 

34 ay vs. 30 ay 

P=0.14 

Metaanaliz³ Medikal/Cerrahi kastrasyon+/-

Antiandrojenler(Flutamide,Niluta

mide) 

5 yılık sağkalım 

 %27.6 vs %24.7 

P=0.005 
  
 
 

ASCO 2016, NCCN 2016 

CAB tedavi maliyeti ve toksik yan etki yüksek, sağ kalım yararı minimal (%2-3) olduğu için,  

hormon duyarlı Metastatik prostat kanseri başlangıç tedavisi olarak önerilmez. 

(Semptomatik hastalarda Flare sendromunu engellemek için  LHRH anologlarından  en az 7 gün, LHRH anologları öncesi veya eş 

zamanlı) 

 
1-Crawford ED , et al. N Engl J Med. 1989,  2- Eisenberger MA, et al. N Engl J Med. 1998, 3-Prostate Cancer Trialists' Collaborative Group. 
Lancet. 2000 
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Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

   İntermittant vs.  Continue   



              SWOG 9346 Çalışma Protokolü 

7 ay indüksiyon ADT  
sonra PSA< 4 ng/dl 

olan hastalar çalışmaya 
dahil edilmiş 

I. Kol(Continue) ; progresyona 
kadar ADT devam eden kol 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat 
kanseri 

II. Kol(İntermittan kol); PSA düzeyi 
20 ng/dl olan yada semptomatik 
PSA 10 ng/dl olanlara ADT tekrar 

başlanmış 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat 
kanseri hastalarda iki kol arasında sağ kalım ve yaşam kalitesinin 

karşılaştırılması 
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Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

 SWOG 9346 ; İntermittant vs.  Continue   



Yan etki olarak intermittan kol, continue kola göre daha iyi sonuçlara 
sahip 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 
 SWOG 9346 ; İntermittant vs.  Continue   
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Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

İntermittant vs.  Continue   



    62 yaşında erkek hasta, semptomu yok,  insidental 
olarak PSA 50 ng/ ml saptanıyor. Yaygın multiple 
kemik metastazı var. Genel durumu iyi(ECOG PS 0) 
bu hasta için en uygun tedavi şekli ne olmalı? 

 

       1-Androjen baskılama tedavisi(ADT) 

 

       2-ADT+ Dositaksel 

 

       3-ADT+Dositaksel+/-Deksametazon 

 

       4- Hepsi olabilir 

 

 



 Pasifik Porsuk Ağacı 

 Taxaceae familyasından, Taxus  cinsinden 

 Türkiyede; Kuzey Anadolu, Toroslar bölgesinde 

genelde yetişir 

 Uzun ömürlü, 2000-3000 yılık olanlar vardır 

 Yaprakları oldukça zehirlidir. 

 Kızıl deriler zehirli ok uçları bu ağaçtan elde etmişler 

 NCI ilk çalışmalarında;  bir gram taksol elde etmek 

için,  yüz kadar prosuk ağacı gerekmiştir. 



Kastrasyona Dirençli Metastatik Prostat kanseri 

Dositaksel ile yaklaşık 
2.5 ay artmış sağkalım 
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ADT + Erken Dönem Kemoterapi   



Yüksek volümlü hastalığı olanlar; viseral organ metastazı olan yada ≥4  kemik lezyonu 
olan ve en az ≥1  vertebra,  pelvis dışı kemiklerde metastaz olmalı 

ADT + Erken Dönem Kemoterapi   
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ADT + Erken Dönem Kemoterapi   



TAX327 
 

CHARTED 
 

HR 0.79 0.61 

OS 2.4 ay  13.6 ay 

KT sayısı 10 6 

F.nötropeni 3% 6% 

Prednisolon var yok 

                          Dositaksel KT metastatik prostat kanserinde erken kullanımı 
          Kastrasyona dirençli metastatik prostat kanseri vs. Hormon duyarlı metastatik    

prostat kanseri 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

ADT + Erken Dönem Kemoterapi   



GETUG 
 

CHARTED 
 

HR 1.01 0.61 

OS 4.7 ay  13.6 ay 

KT sayısı 9 6 

F.nötropeni 8 % 6% 

Prednisolon yok yok 

                          Dositaksel KT metastatik prostat kanserinde erken kullanımı 
 Hormon duyarlı metastatik  prostat kanseri vs. Hormon duyarlı metastatik  prostat 

kanseri 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

ADT + Erken Dönem Kemoterapi   



GETUG 
 

CHARTED 
 

Yüksek volüm ? %66 

Viseral metastaz %10-15 ? 

Medyan PSA 27 56 

Kötü risk gurubu %22 ? 

Kemik metastazı %81 ? 

M1 hastalık %67 %73 

Gleason Skoru 8-10  %55 %67 

                          Dositaksel KT metastatik prostat kanserinde erken kullanımı 
 Hormon duyarlı metastatik  prostat kanseri vs. Hormon duyarlı metastatik  prostat 

kanseri 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

ADT + Erken Dönem Kemoterapi   



     Dositaksel KT metastatik prostat kanserinde erken kullanımı  

Hormon duyarlı metastatik  prostat kanseri vs. Hormon duyarlı metastatik  prostat 
kanseri(GETUG Vs CHARTED) 

 

 GETUG, 192 hasta KT almış 

 %22 kötü risk gurubu, %50 iyi risk gurubunda, %81 kemik met, <%15 viseral 
metastaz 

        CHARTED ve GETUG sonuçlar neden Farklı 

 Tam olarak bilinmiyor? 

 Yüksek volüm hastalığı olanlar, anti mikrotubuler tedaviye daha duyarlı olabilir 

 Farklı genetik karekter olabilir(RB1, AR durumu?) 

 GETUG çalışmasında hasta sayısının düşüklüğü, yetersiz power? 
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Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

Metaanaliz; ADT + Erken Dönem Kemoterapi   



2992 hormona duyarlı metastatik prostat ca hastaya ADT +dositaksel eklenmesi ; 4-yıllık sağkalımı %9 artırıyor 

2992 hormona duyarlı metastatik prostat ca hastaya ADT +dositaksel eklenmesi ; 4 yılık %16 nüksüz süreyi uzatıyor  

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

Metaanaliz; ADT + Erken Dönem Kemoterapi   



2992 hormona duyarlı lokal ileri prostat ca hastaya ADT +dositaksel eklenmesi ; sağkalım etkisi yok 

2992 hormona duyarlı lokal ileri prostat ca hastaya ADT +dositaksel eklenmesi ; 4-yıllık 8% nüksüz süreyi uzatıyor 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 

Metaanaliz; ADT + Erken Dönem Kemoterapi   



Hormon Duyarlı Lokaliler Prostat Kanseri 



Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 



 Düşük volümlü hastalıkta 

 Cerrahi Kastrasyon veya Medikal Kastrasyon 

 CAB tedavi maliyetİ ve toksik yan etki yüksek, sağ kalım yararı minimal.  

 Yan etki olarak intermittan kol, continue kola göre daha iyi sonuçlara sahip 

        Genel sağkalım iki grupta eşit, prostat kanserine bağlı ölüm intermittan  kolda, diğer 

nedenlere bağlı ölüm continue kolda daha fazla görülür. 

 Yüksek volümlü hastalıkta 

 Kemoterapi alabilecek performans durumundaki hastalarda ADT +KT 

 Yaş, komorbidite gibi nedenlerle performans durumu kemoterapi almaya uygun 

olmayan hastalarda ADT 

 

 

 

 

Hormon Duyarlı Metastatik Prostat Kanseri 
Sonuç 


