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Ders Planı

❑Neoadjuvan sistemik tedaviler 

❑PSA persistent ve nüksü

❑Adjuvan tedaviler

❑Kombinasyon tedavileri

❑Sonuç



Prostat kanserinin seyri



Lokalize Yüksek Riskli Prostat Kanseri



Lokalize Yüksek Riskli Prostat Kanseri



Neoadjuan Tedavi Gerekçesi

+More potent androgen 
targeting agents
+Chemotherapy
+RT
+ADT

Prostatectomy



Neoadjuan Tedavi Gerekçesi



Neoadjuan Tedavi Gerekçesi



ADT ile Neoadjuan Tedavi 

ADT ile daha iyi cerrahi sınır, down staging
BPFS ve OS katkısı yok 



Neoadjuvan Yeni Nesil AR-yolağı İnhibötörleri
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Neoadjuvan Yeni Nesil AR-yolağı İnhibitörleri
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Neoadjuvan Yeni Nesil AR-yolağı İnhibitörleri



Devam Eden Çalışmalar



Neoadjuvan Kemoterapi+ADT



Lokal ileri yüksek risk(endokrin diferansiasyon yok)
 ve PSA düşük(PSA≤3 ng/ml)

In the majority of patients with high-risk localised/locally advanced prostate cancer cT3, Gleason 8– 10 (no 
evidence of small cell carcinoma) and low PSA (eg,≤3 ng/ml) what do you recommend?

❑ Radiation plus long-term ADT alone: 14% (15 votes)  

❑ Radiation plus long-term ADT plus abiraterone for 2 years: 50% (52 votes)

❑ Radiation plus ADT plus 4–6 cycles of docetaxel: 4% (4 votes)

❑ Surgery, recognising that it may be part of a multimodality approach: 32% (34 votes)

❑ Abstain/unqualified to answer (1 vote)

Management of Patients with Advanced Prostate Cancer. Report from the 2024 Advanced Prostate Cancer Consensus Conference (APCCC), Eur Urol (2024).



ADJUVAN TEDAVİ



Abireteron+ADT+RT



Abiraterone+ADT+RT



Abiraterone+ADT+RT



Abiraterone+ADT+RT



Definitif RT+ADT+ Yeni Nesil AR-yolağı İnhibitörleri



Biyokimyasal Rekürens

Tanım
❑❶Biyokimyasal Rekürens ; Daha önceleri EUA tanımlaması, Prostatektomi sonrası PSA değeri nadir düzeye düşen 

hastalarda PSA değerinin artarak  ≥0.2 ng/ml olarak ölçülmesi ve bunun birkaç ölçümle doğrulanması

❑❷NCCN tanımlaması; Prostatektomi sonrası PSA değeri nadir düzeye düşen hastalarda PSA değerinin artarak  ≥0.1 
ng/ml olarak ölçülmesi ve bunun birkaç ölçümle doğrulanması

❑❷Primer tedavi olarak radyoterapi alan hastalarda PSA değerinin ≥2 ng/ml olarak ölçülmesi 

❑ Biyokimyasal Rekürens, Prostatektomi ve Radyoterapi sonrası risk grubuna göre  27–53%.

❑ Biyokimyasal Rekürens olan hastaların hepsinde metastaz görülmez. Bu nedenle risk skorlamasına göre yüksek 
grupta olanlar erken ya da salvage tedavi almalıdır.

❶ Van den Broeck T, et al. Biochemical Recurrence in Prostate Cancer: The European Association o fUrology Prostate Cancer Guidelines Panel Recommendations. Eur Urol Focus 2019)

❷ Schaeffer E, Srinivas S, Antonarakis ES, et al. NCCN guidelines: prostate cancer, version 3.2023



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı Metastaz riski 



Biyokimyasal Rekürens Metastaz riski

Cerrahi sonrası mediyan 8 yıl takip süresinde, 450 biyokimyasal nüks gelişen ve herhangi bir 
salvage tedavi almayan hastanın 134’de metastaz görüldü(%29.8).

Emmanuel S. Antonarakis, BJU Int. 2012 



Radikal Prostatektomi sonrası Adjuvan RT vs Salvage RT



Radikal Prostatektomi sonrası Adjuvan RT> Salvage RT



Radikal prostatektomi Lokal ileri yüksek risk ve PSA nadir Adjuvan tedavi

For the majority of patients with pT3b pN0 following radical prostatectomy with extended PLND and ISUP grade group 4–5 
and R1 and with undetectable postoperative PSA, what is your recommendation provided the patient has regained 
continence

❑ Monitoring and early salvage therapy (RT or systemic therapy or both) in case of a confirmed PSA rise: 73% (75 votes)

❑ Adjuvant therapy (RT or systemic therapy or both): 27% (28 votes) 

❑ Abstain/unqualified to answer (3 votes)

Management of Patients with Advanced Prostate Cancer. Report from the 2024 Advanced Prostate Cancer Consensus Conference (APCCC), Eur Urol (2024).



Radikal Prostatektomi sonrası Adjuvan RT> Salvage RT



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı   
Prostat +/-pelvis RT+ADT

Free-biochemical progression or clinical progression at 5 years 
(80% vs 62% [57–67]; HR 0·50 ; p<0·0001.

GETUG-AFU 16, Lancet Oncol 2016

RT vs RT+2 doz Zoladex 10.8



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
          RT+2 yıl bicalutamide 150 mg/gün(RTOG 9601)

RTOG 9601, N Engl J Med 2017 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
   RT+2 yıl bicalutamide 150 mg/gün(RTOG 9601)

Resulting in 69.7% of the 
patients in the bicalutamide 
group having gynecomastia

The rate of cardiovascular 
deaths that were reported as 
adverse events was not 
significantly 
higher in the bicalutamide 
group than in the 
placebo group.

RTOG 9601, N Engl J Med 2017 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
   RT+2 yıl bicalutamide 150 mg/gün(RTOG 9601)



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı 
                     Prostat+pelvis RT+ADT Sonuçları

RTOG 0534 SPPORT, Lancet. 2022 

The 5 yr FFP rates for all 1716 eligible patients 
were 71%, 81% and 87% for Arms 1, 2 and 3, 
respectively

Acute grade 2+ and 3+ adverse events 
increased significantly from Arm 1 to Arm 2 
to Arm 3; however, only significant late grade 
2+ blood/bone marrow events were 
attributable to the use of PLNRT

pT2/pT3
Overall, about 15% had pT3b disease, 53% had 
pT2 disease, 50% had positive margins, and 
17% had Gleason score ≥8 disease. Pelvic 
lymphadenectomy was done in 65%, with a 
median number of lymph nodes removed of 6. 
The median PSA at protocol registration was 
0.35 and 25% had a value of 0.2 or less.

1-PBRT

2-PBRT+4-6 ay 
LHRH

3-PBRT+PLNRT+2-
4 ay LHRH



PSMA PET-CT negatif yüksek riskli hastalarda pelvik RT

In patients with high-risk localised/locally advanced prostate cancer undergoing RT to the prostate, who have 
had a PSMA PET and are cN0, do you recommend radiation therapy to the pelvic nodes

❑ Yes, in the majority of patients: 56% (50 votes)

❑ Yes, but only in selected patients based on risk factors: 21% (19 votes)

❑ No: 23% (21 votes)  

❑ Abstain/unqualified to answer (16 votes)

Management of Patients with Advanced Prostate Cancer. Report from the 2024 Advanced Prostate Cancer Consensus Conference (APCCC), Eur Urol (2024).



PSA Persistansı adjuvan tedavi 

For patients with PSA persistence post RP, pN0 on extended PLND and 2 or more risk factors (risk factors: R1, 
pT3, ISUP grade group 4–5) and a negative postoperative PSMA PET that you treat with immediate therapy, 
what do you recommend?

Management of Patients with Advanced Prostate Cancer. Report from the 2024 Advanced Prostate Cancer Consensus Conference (APCCC), Eur Urol (2024).

❑ Radiation therapy prostate bed alone: 6% (6 votes)

❑  Radiation therapy prostate bed plus pelvis: 4% (4 votes)

❑  Radiation therapy prostate bed plus short-term systemic therapy: 15% (15 votes)

❑ Radiation therapy prostate bed plus pelvis plus shortterm systemic therapy: 38% (37 votes)

❑  Radiation therapy prostate bed plus long-term systemic therapy: 8% (8 votes)

❑ Radiation therapy prostate bed plus pelvis plus longterm systemic therapy: 29% (28 votes)

❑  Systemic therapy alone: 0% (0 votes)

❑  Abstain/unqualified to answer (including I do not recommend immediate therapy) (8 votes)



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı 
RT+uzun dönem ADT



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı 
RT+uzun dönem ADT



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı 
RT+uzun dönem ADT



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı

Cerrahi sonrası tüm PSA nüksü hastalar aynı şekilde 
tedavi edilmemeli

Tüm PSA nüksü hasatlarında ADT ihtiyacı olmayabilir

Tedavi yanıtını prediktif 
edici biyomarkerlar 

gerekli



ADT+RT ile artmış MFS , Tüm popülasyonda OS faydası yok



Tedavi öncesi PSA metastaz için güçlü prognostik marker



Tedavi öncesi PSA tedavi için güçlü prediktif marker



Tedavi öncesi PSA metastaz için güçlü prognostik marker



İzole PSA nüksünde hangi hastalara sistemik tedavi

+Tedavi öncesi PSA(≥0.5 ng/dl



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
           Doz Yoğun Tedavi 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
           Doz Yoğun Tedavi 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
           Doz Yoğun Tedavi 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
           Doz Yoğun Tedavi 



Tedavi öncesi PSA düzeyi kombine tedaviler için prediktif



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
  Doz Yoğun Tedavi 
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      Doz Yoğun Tedavi 
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           Doz Yoğun Tedavi 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
           Doz Yoğun Tedavi 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
     Doz Yoğun Tedavi 



Sistemik tedaviler için yeni prediktif eden markerlar



Sistemik tedaviler için yeni prediktif markerlar



Sistemik tedaviler için yeni prediktif markerlar



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
           Doz Yoğun Tedavi 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
           Doz Yoğun Tedavi 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
           Doz Yoğun Tedavi 



Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
        Doz Yoğun Tedavi 



Özet

❑ Neoadjuvan tedavi özel durumlar dışında rutin olarak önerilmez

❑ Yeni nesil AR-yolak inhibitörleriyle bir grup hastada iyi sonuçlar elde edilmiştir

❑ Özelikle lokalize yüksek riskli prostat kanserinde karşılanmamış bir tedavi ihtiyacı vardır

❑ Bu grup hastalarda sistemik tedavinin etkin olduğu adjuvan çalışmalarda gösterilmiştir

❑ Çok sayıda devam eden çalışmalar mevcuttur

❑ Neoadjuvan tedavi ilerleyen zamanlarda daha çok gündemimize girecek



Özet

❑Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı olan hastada PSMA PET/CT ile evreleme 
yapılmalıdır.

❑Prostatektomi sonrası Biyokimyasal Rekürens olan gleason skoru≥8  ya da PSA double time 
değeri 12ay ≤ olanlarda tedavi düşünülmelidir

❑Salvage RT ve ADT ( 6ay)düşünülmelidir

❑Uzun dönem 24 ay adjuvan ADT(pT3≥ ve gleason skoru ≥8) ve pelvik lenf nodu pozitif

❑Pelvik RT nüks riski yüksek hastalarda düşünülebilir(Gleason≥8, ≥pT3, cerrahi sınır pozitifliği) 
ve pelvik lenf nodu+

❑Enzalutamide , double time ≤ 9 ay, RP sonrası PSA>1 ng/ml ve Radyoterapi sonrası 2 ng/ml 



Özet

❑RT sonrası  Biyokimyasal Rekürens olan hastalarda

❑PSA değeri ≥2 ng/ml olan hastalar için, PSA double time ≤ 9 ay olanlarda 
enzalutamide önerilebilir

❑ Enzalutamide ulaşamıyorsa, intermittent ADT önerilir

❑Sistemik tedavi(ADT ve yeni nesil AR yolağı inhibitörü); Tedavi öncesi PSA değeri, 
primer tümör gleason skoru, PSA double time, Decipher Skoru, AI risk skorlaması 
yol gösterici

❑ADT 6 ay vs. 24 ay; pelvik lenf nodu pozitif hastalarda uzun dönem ADT


	Slide 1: Lokal İleri Prostat Kanserinde Sistemik Tedavi
	Slide 2: Ders Planı
	Slide 3:                      Prostat kanserinin seyri
	Slide 4: Lokalize Yüksek Riskli Prostat Kanseri
	Slide 5: Lokalize Yüksek Riskli Prostat Kanseri
	Slide 6: Neoadjuan Tedavi Gerekçesi
	Slide 7: Neoadjuan Tedavi Gerekçesi
	Slide 8: Neoadjuan Tedavi Gerekçesi
	Slide 9: ADT ile Neoadjuan Tedavi 
	Slide 10: Neoadjuvan Yeni Nesil AR-yolağı İnhibötörleri
	Slide 11: Neoadjuvan Yeni Nesil AR-yolağı İnhibötörleri
	Slide 12: Neoadjuvan Yeni Nesil AR-yolağı İnhibitörleri
	Slide 13: Neoadjuvan Yeni Nesil AR-yolağı İnhibitörleri
	Slide 14: Neoadjuvan Yeni Nesil AR-yolağı İnhibitörleri
	Slide 15: Devam Eden Çalışmalar
	Slide 16: Neoadjuvan Kemoterapi+ADT
	Slide 17: Lokal ileri yüksek risk(endokrin diferansiasyon yok)  ve PSA düşük(PSA≤3 ng/ml)
	Slide 18: ADJUVAN TEDAVİ
	Slide 19: Abireteron+ADT+RT
	Slide 20:             Abiraterone+ADT+RT
	Slide 21:  Abiraterone+ADT+RT
	Slide 22: Abiraterone+ADT+RT
	Slide 23: Definitif RT+ADT+ Yeni Nesil AR-yolağı İnhibitörleri
	Slide 24: Biyokimyasal Rekürens
	Slide 25:           Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı Metastaz riski 
	Slide 26:            Biyokimyasal Rekürens Metastaz riski
	Slide 27:            Radikal Prostatektomi sonrası Adjuvan RT vs Salvage RT
	Slide 28: Radikal Prostatektomi sonrası Adjuvan RT> Salvage RT
	Slide 29: Radikal prostatektomi Lokal ileri yüksek risk ve PSA nadir Adjuvan tedavi
	Slide 30: Radikal Prostatektomi sonrası Adjuvan RT> Salvage RT
	Slide 31:             Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı    Prostat +/-pelvis RT+ADT
	Slide 32:         Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı           RT+2 yıl bicalutamide 150 mg/gün(RTOG 9601)
	Slide 33: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı    RT+2 yıl bicalutamide 150 mg/gün(RTOG 9601)
	Slide 34: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı    RT+2 yıl bicalutamide 150 mg/gün(RTOG 9601)
	Slide 35:             Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı                       Prostat+pelvis RT+ADT Sonuçları
	Slide 36: PSMA PET-CT negatif yüksek riskli hastalarda pelvik RT
	Slide 37:          PSA Persistansı adjuvan tedavi 
	Slide 38: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı  RT+uzun dönem ADT
	Slide 39: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı  RT+uzun dönem ADT
	Slide 40: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı  RT+uzun dönem ADT
	Slide 41: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı
	Slide 42: ADT+RT ile artmış MFS , Tüm popülasyonda OS faydası yok
	Slide 43: Tedavi öncesi PSA metastaz için güçlü prognostik marker
	Slide 44:    Tedavi öncesi PSA tedavi için güçlü prediktif marker
	Slide 45: Tedavi öncesi PSA metastaz için güçlü prognostik marker
	Slide 46: İzole PSA nüksünde hangi hastalara sistemik tedavi
	Slide 47: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 48: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 49: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 50: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 51: Tedavi öncesi PSA düzeyi kombine tedaviler için prediktif
	Slide 52: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı   Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 53: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı       Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 54: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 55: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 56: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı      Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 57:   Sistemik tedaviler için yeni prediktif eden markerlar
	Slide 58:             Sistemik tedaviler için yeni prediktif markerlar
	Slide 59:     Sistemik tedaviler için yeni prediktif markerlar
	Slide 60: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 61: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 62: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı            Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 63: Biyokimyasal Rekürens ve PSA Persistansı         Doz Yoğun Tedavi 
	Slide 64: Özet
	Slide 65: Özet
	Slide 66: Özet

