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ABSTRACT

Aim: In this review, current approaches for rising PSA after radi-
cal prostatectomy which is one of curative treatments of prostate 
cancer are discussed.

Results: 2 consecutive detections of PSA >0.2 ng / mL in meas-
urements after radical prostatectomy  is defined as “biochemical 
recurrence”  and  requires secondary treatments. The assesment 
of prognostic factors including absolute PSA level, time to re-
currence, PSA kinetics, multivariable nomograms, imaging and 
biopsy of the prostatic bed may help stratify the patients into 
localized or systemic recurrence. Radiotherapy to the prostatic 
bed, complete / intermittent androgen deprivation, combination 
of antiandrogens with 5-alfa-reductase inhibitors and the early 
chemohormonal treatment are the treatment options for bio-
chemical recurrence after radical prostatectomy.

Conclusion: The role of PSA in follow up of patients after radical prosta-
tectomy is  important. None of the salvage modalities were shown to 
have significant positive effects on overall survival, yet. Local or system-
ic recurrence is important for choosing of the treatment modalities.

Key words: Prostate cancer, biochemical recurrence, radical 
prostatectomy

ÖZET

Amaç: Bu derlemede prostat kanserinin küratif tedavilerinden biri 
olan radikal prostatektomi sonrası yükselen PSA’ ya güncel yakla-
şım ele alınmıştır.

Bulgular: Radikal prostatektomi sonrası ard arda 2 ölçümde 
PSA’nın >0.2 ng/ml tespit edilmesi “biyokimyasal nüks”  olarak ta-
nımlanır ve ikincil tedavi uygulamaları gerektirir. PSA düzeyi, nük-
se kadar geçen süre, PSA kinetikleri, nomogramlar, görüntüleme 
teknikleri ve prostatik yatak biyopsisi gibi prognostik faktörlerin 
değerlendirilmesi hastaların lokal yada sistemik nüks olarak sınıf-
landırılmasına yardımcı olabilir. Prostatik loja radyoterapi, tam/
aralıklı androjen blokajı, antiandrojen ve %-alfa-redüktaz inhibi-
törü kombinasyonu, erken kemohormonal tedavi radikal prosta-
tektomi sonrası BKN’ de izlenebilecek tedavi seçenekleridir.

Sonuç: PSA’nın radikal prostatektomi sonrası izlemdeki rolü 
önemlidir. BKN tanısından sonraki tedavi seçeneklerinin  sağka-
lıma olumlu etkisi henüz net olarak gösterilememiştir. Lokal yada 
sistemik nüks  tedavi modalitelerini seçimde önemlidir.

Anahtar kelimeler: Prostat kanseri, biyokimyasal nüks, radikal 
prostatektomi

Radikal prostatektomi sonrasında PSA 

nüksü (yükselen PSA) nasıl yönetilmeli? 

Tedavi algoritmaları nasıl biçimlendirilmeli?
How shoud PSA repalse (rising PSA) be managed after radical 

prostatectomy? How should treatment algorithms be shaped? 

Dr. İlker Çelen1 , Dr. Murat Lekili2 
1Denizli Devlet Hastanesi, Üroloji Kliniği, Denizli
2Özel Medisu Hastanesi, Üroloji Kliniği, Antalya

P
rostat Kanseri melanoma dışı cilt kanseri dışında diğer kan-
serler arasında en yüksek  insidansa sahiptir ve kansere bağlı 
mortalite nedenlerinde akciğer ve kolorektal kanser sonrası 
3. sırada yer almaktadır (1). Lokalize Prostat Kanseri teda-

visinde en çok kullanılan tedavi rejimleri radikal prostatektomi(RP)  
ve radyoterapi (RT) dir. Bu tedaviler lokalize hastalıkta yüksek kanser 
kontrol oranlarına sahip olmasına rağmen yaklaşık hastaların 3’te 
1 inde biyokimyasal nüks (BKN) görülmektedir (2). Amerika Birleşik 
Devletlerinde prostat kanseri tanısı alan erkeklerin yaklaşık %40’ ında 
radikal prostatektomi uygulanmakta olup yine bu hastaların %15 ila 
% 46’ sında ameliyat sonrası ilk 15 yıl içinde PSA yüksekliği görülmek-
tedir (3). Prostat kanseri sıklığının ve radikal prostatektominin gün 
geçtikçe daha sık yapılması ve tedavi sonrası takibin altın standart 
yöntemi olan serum PSA ölçümlerinin daha yaygın olarak yapılması 

İletişim (): drilkercelen@yahoo.com • lekili@superonline.com

neticesinde cerrahi sonrası yükselen PSA değerlendirilmesi ve yö-
netilmesi önem kazanmıştır. RP sonrasında genel olarak her 3 ayda 
bir defa serum PSA ölçümü değerlendirilmesi yapılır. Serum PSA yarı 
ömrü 2,5-3 gün olup RP sonrası 4 hafta içinde ölçülemeyecek değer-
lere düşmelidir (4). RP sonrasında PSA ölçümü rezidü prostat dokusu 

“Avrupa Üroloji Derneği (EAU) 
kılavuzlarında RP sonrası PSA eşik değerinin 
2 ardışık ölçümde 0,2 ng/ml’nin üzerinde 
olmasını BKN olarak tanımlamıştır.”
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PSA 0.2 iken hastaların yarısında progresyon 
gözlenmeyeceği düşünülerek ilk başta izle-
nebilir. PSA Çalışma Grubu ise BKN için PSA 
eşik değerini 0,4 ng/ml olarak tarif etmekte-
dir(9). BKN kriterlerinin retrospektif olarak 
değerlendirilmesi  sonucunda PSA eşik de-
ğeri 0,4 ng/ml ve üzerinde klinik progresyon 
riskinin en yüksek olduğu saptanmıştır (6). 

BKN’li hastaların değerlendirilmesi

Lokalize prostat kanseri nedeniyle tedavi 
edilen hastaların yaklaşık 1/3’ü BKN olur ve 
bu hastaların da yaklaşık 1/3’ü progrese olur 
ve metastaz yapar (10). BKN’ li hastaların bü-
yük çoğunluğu başka nedenlerle ölür, ancak 
bir kısmı kansere bağlı mortaliteye maruz 
kalır.

BKN lokal yada metastatik hastalık göster-
gesi olabilir. Lokal nüks gösteren hastalar lo-
kalize kurtarıcı tedavilerle tedavi edilmelidir. 
Buna karşın metastatik nüks gösteren hasta-
lar ise sistemik kurtarma tedavileri gerektirir. 
RP’li hastaların yaklaşık yarısında lokal nüks, 
geri kalanında ise tek başına uzak hastalık 
yada hem lokal hem de uzak hastalık birlikte 
görülmektedir (11).

Lokal yada sistemik nüks ayrımında göz 
önünde bulundurulması gereken paramet-
reler EAU 2013 kılavuzlarında şu şekilde 
belirtilmiştir:

• Cerrahi sonrası PSA artış zamanı
• PSA velositesi (PSAV)
• PSA ikilenme zamanı (PSADT)
• Histopatolojik evre
• Prostatektomi materyalindeki gleason skoru.

Cerrahi sonrası ilk 2 yıl içindeki PSA artış-
ları daha çok uzak nüks ile ilişkilidir(12). 
Ortalama PSADT 4.3 ay olan hastalar uzak 
nüks, PSADT 11.7 ay olan hastalarda ise daha 
çok lokal nüks gözlenmesi beklenir(13). 
Freedland ve ark. PSADT, patolojik gleason 
skoru ve BKN ye kadar geçen süre gibi klinik 
parametrelerin hastaları prostat kanserine 
bağlı mortalite risklerine göre gruplandır-
mada önemli olduğunu göstermiştir (14). 
PSA artışında <1.0 ng/ml düzeylerinde dü-
şük duyarlılık pozitif prediktif değerinden 
dolayı lokal hastalığı öngörmede vezikoü-
retral anastomoz biyopsilerinin halen endi-
kasyonu bulunmamaktadır.

Lokal ve sistemik nüks tanımı ise şu şekilde 
belirtilmiştir:

• RP’ yi takiben PSA artışı 3 yıldan sonra 
olan, PSADT >11 ay, gleason skoru <7 ve 
evre <pT3a pN0, pTxR1 olan hastalarda 
%80 olasılıkla lokal nüks düşünülmelidir.

ve buna bağlı PSA üretimin bir göstergesi 
de olabilir (5). Bu nedenle seri PSA ölçümleri 
tespit edilmiş olan PSA nın klinik anlamlı-
lığını tespit etmekte faydalıdır. Örneğin RP 
sonrası serum PSA değeri 0,05 ng/ml gibi 
düşük değerlerde sebat edebilir ancak uzun 
bir süre klinik değişiklik yapmayabilir. Bu ne-
denle RP sonrası tek başına  tespit edilebilir 
PSA saptanması kurtarma tedavisi gerektir-
meyebilir. Buna karşın RP sonrasında tespit 
edilebilir PSA sonrasında seri artış gösteren 
0,5 ng/ml yükselme gözlenen bir hastada da 
rezidüel kanser bulgusu olup kurtarma teda-
visinden oldukça fayda da görebilir.

Bu nedenle RP sonrası her PSA tespit edilme-
sinin biyokimyasal nüks olarak değerlendiril-
memesi amacıyla çeşitli çalışmalar yapılmış 
olup BKN yi tanımlamak için sınır değerler 
belirlenmiştir (6). Avrupa Üroloji Derneği 
(EAU) kılavuzlarında RP sonrası PSA eşik 
değerinin 2 ardışık ölçümde 0,2 ng/ml’nin 
üzerinde olmasını BKN olarak tanımlamıştır 
(7). PSA relapsı saptandığında PSA düzeyi  
0.2, 0.3, 0.4 iken progresyon oranları sırasıyla 
%49, %62 ve %72 olarak tespit edilmiştir(8). 
Bu veriler göz önünde bulundurulduğunda 

“Lokal nüks gösteren 
hastalar lokalize kurtarıcı 

tedavilerle tedavi edilmelidir. 
Buna karşın metastatik 

nüks gösteren hastalar ise 
sistemik kurtarma tedavileri 

gerektirir.”

• RP’ yi takiben PSA artışı 
3 yıldan sonra olan, PSADT 

>11 ay, gleason skoru <7 ve 
evre <pT3a pN0, pTxR1 olan 

hastalarda %80 olasılıkla 
lokal nüks düşünülmelidir.
• RP’yi takiben PSA artışı 

1 yıldan önce olan, PSADT 
4-6 ay, gleason skoru 8-10 ve 

evre ≥pT3b, pTx pN1 olan 
hastalarda %80 olasılıkla 

sistemik nüks düşünülmelidir.

“BKN’lerin tedavisiyle 
PSA değeri tespit edilemez 
seviyelere düşürülebilse bile 
bu seçeneklerin hiçbirinin 
kansere özgü sağkalımı 
artırdığına dair yeterli delil 
yoktur.”

• RP’yi takiben PSA artışı 1 yıldan önce olan, 
PSADT 4-6 ay, gleason skoru 8-10 ve evre 
≥pT3b, pTx pN1 olan hastalarda %80 olası-
lıkla sistemik nüks düşünülmelidir.

Biyokimyasal nüks tanısında 

görüntüleme tekniklerinin rolü

BKN için geleneksel görüntüleme teknikleri 
kemik sintigrafisi, tomografi yada MRI ince-
lemesi ile kemik taramasını içermektedir(15). 
Ancak bu yöntemlerle yapılan taramalar PSA 
<20 ng/ml ve PSAV < 20ng/ml/yıl ise subop-
timal değerlendirme yapmaktadır. Manyetik 
Rezonans Spektroskopi (MRS) ile prostat 
kanser dokusundaki kolin miktarı artışı yada 
sitrat miktarı azalışı saptanabilmektedir. Bu 
yöntem MRI ile kıyaslandığında %77’ye %68 
gibi bir oranla daha yüksek duyarlılıktadır. 
Florodeoksiglukoz (FDG) PET/BT nin ürolo-
jik tümörlerde kullanımı sınırlıdır. Scattoni 
ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada yük-
selen PSA hasta grubunda C-Kolin PET/BT 
ile lenf nodu saptanan 21 hastanın 19’unda 
(%90) lenf nodu diseksiyonuyla korelasyon 
saptanmıştır(16). Rinnab ve ark. ise PSA <2,5 
ng/ml iken yapılan C-Kolin PET/BT’nin du-
yarlılığını %89 ve özgüllüğünü %40 olarak 
bildirmişlerdir(17). F-Kolin kullanılarak yapı-
lan çalışmalarda ise kemik metastazlarının 
saptanmasında bu oranlar sırasıyla %79 ve 
%97 olarak tespit edilmiştir. Günümüzde 
halen daha lokal ve sistemik nüks ayrımını 
yapabilecek ideal bir kabul edilmiş görüntü-
leme yöntemi bulunmamaktadır(18). 

RP sonrası BKN’li hastalarda tedavi 
seçenekleri

BKN’lerin tedavisiyle PSA değeri tespit edi-
lemez seviyelere düşürülebilse bile bu seçe-
neklerin hiçbirinin kansere özgü sağkalımı 
artırdığına dair yeterli delil yoktur. Tedavi 
almayan hastalarda metastaz gelişiminin 8 
yıl gibi uzun bir süre alıyor olması nedeniy-
le özellikle yaşlı, ek hastalığı olan, hastalığın 
yavaş ilerlemesi öngörülen (Gleason ≤7, BKN 



129C i l t : 12 •  S a y ı : 2  •  H a z i r a n  2 0 1 3

süresi >2 yıl, ve PSA-İZ >10 ay) hastalarda 
protokolü henüz netleşmemiş olmakla bir-
likte “ümitle bekleyiş tedavisi” bir seçenektir 
(19). 

Daha önce de bahsedildiği üzere BKN son-
rası tedavi başlama seçeneği olarak ilk ve-
rilecek karar lokal yada sistemik nüks olup 
olmadığıdır. Sistemik nüks düşünülen has-
talar lokalize nüksteki gibi kullanılabilecek 
lokal kurtarıcı tedavilerden yoksundur. 
Sistemik nükslü hastaların androjen baskı-
lama tedavisi gibi sistemik tedavi almaları 
gerekmektedir.

BKN nüks tedavisi başlamadan önce hasta 
beklentileri göz önüne alınarak risk-fayda 
değerlendirmesi yapılmalıdır. Çünkü her te-
davi seçeneğinin komplikasyon riski mevcut 
olup tedavi sonrasında da sıkı ve yakın bir 
takip gerektirmektedir.

Terapötik Tedavi Seçenekleri ise şu şekilde 
sıralanabilir;
• Prostatik loja radyoterapi
• Tam androjen blokajı
• Aralıklı androjen blokajı
• Antiandrojen ve %-alfa-redüktaz inhibitö-

rü kombinasyonu
• Erken kemohormonal yaklaşımlar

Kurtarıcı radyoterapi 

Yapılan 3 büyük randomize kontrollü çalış-
mada adjuvan radyoterapi verilmesi sonu-
cunda 5 ve 10 yıllık BKN’siz sağkalım oran-
larında en az %15 fayda görüldüğü rapor 
edilmiştir(20-22). Bunlardan en büyüğü olan 
EORTC-22911 (20) ve en küçüğü olan ARO-
96-02 çalışmalarında BKN’siz sağkalım fay-
dası, üçüncü diğer çalışmada ise metastaz-
sız sağkalım faydası amaçlanmaktaydı. Her 
üçünde de benzer hasta dahil edilme kriter-
leri vardı ancak EORTC de pT2 R1 hastalar, 
diğer ikisinde ise pozitif cerrahi sınır olsun 
yada olmasın pT3 hastalar vardı. Neredeyse 
her üç çalışmadaki hastalarda %63-68 gibi 
neredeyse yüksek bir pozitif cerrahi sınır du-
rumu mevcuttu.

RP sonrası PSA artışı lokal rekürrens dü-
şündürüyorsa prostat lojuna küratif amaçlı 
kurtarma radyoterapisi uygulanabilir. PSA 
<1,5 ng/ml iken 64-65 Gy dozda başlanma-
sı önerilmektedir. Her üç çalışmada da <66 
Gy doz kullanılmıştır. Bununla beraber doz 
artırımıyla ilgili yapılan çalışmalar sonucun-
da kurtarma RT nin daha yüksek dozlarda 
yapılması ile lokal toksisitede kötüleşme 
olmadan daha iyi biyokimyasal cevap alına-
bileceği gösterilmiştir (23,24). 70 Gy lerdeki 
dozlarda daha iyi BKN’siz sağkalım değerleri 
gözlemlenmiş olup %50 BKN’siz sağkalım 

için 66.8 Gy nin gerekli olduğu tespit edil-
miştir. Daha güvenilir belirteçler gibi daha 
gelişmiş tanı yöntemlerinin geliştirilmesiyle 
belki de daha yüksek dozların kullanılabile-
ceği belirtilmiştir. Aynı şekilde 60 Gy verilmiş 
erkeklerin %9’unda lokal nüks gözlenmiştir 
ve burada da daha yüksek dozajın ve hedef 
volümün önemi belirtilmiştir (25).

Hedef volüm tarifi radyoterapistler arasında 
adjuvan yada kurtarma RT’sindeki prostatik 
alan açısından  %65’e varan oranlarda deği-
şiklik göstermektedir (26-28). Bu bağlamda 
da lokal toksisiteler göz ardı edilmemelidir. 
EORTC 22911 çalışmasında hastaların %3.1’i 
en çok diare olmak üzere lokal semptomlar 
nedeniyle adjuvan RT’ yi bırakmak zorunda 
kalmıştır. Ancak hem adjuvan hem de kur-
tarma radyoterapi grade 3-4 toksisite çok 
nadir görülmüştür. 

Kurtarma RT  tedavi başarısını öngörmede 
PSA başlangıç değeri çok önemlidir. RT ile 
her ne kadar hastaların %60-90’ ında PSA 
tespit edilemez seviyelere düşse de 5 yıllık 
rekürrenssiz sağkalım %10-45’i geçmez (29). 
Gleason skoru 8-10 arası, pre-RT PSA >2,0 
ng/ml, pozitif cerrahi sınır, seminal vezikül 
invazyonu,   PSA-İZ ≤10 ay olan hastalarda 
RT sonrası başarısızlık görülme olasılığı daha 
yüksektir. Kurtarma RT Nomogramı ile 5 yıllık 
BKN’siz sağkalım olasılıkları öngörülebilir ve 
yüksek riskli hastalar değerlendirilirken me-
sane irritasyonu, radyasyon sistiti, radyasyon 
proktotiti, impotans ve uzun dönmedeki 
ikincil malinite riskleri gibi RT yan etkileri de 
göz önünde bulundurulmalıdır.  

Androjen baskılama tedavisi

RP sonrası adjuvan hormonal terapi
Postoperatif PSA nüksüyle ilgili randomize 
kontrollü çalışmaların yokluğunda metastatik 
hastalık mı yoksa lokal ileri non-metastatik 
hastalık mı ayımında daha önceki retrospektif 
datalara ve diğer klinik verilere bakılmalıdır. 
Halen yükselen PSA ile ilgili net veriler mev-
cut değildir. İki randomize çalışmada erken 
hormonoterapi (HT) ve gecikmiş hormono-
terapi verilmiş olan hastalar karşılaştırılmıştır. 
Bu çalışmalarda elde edilen veriler değerlen-
dirildiğinde erken HT’ nin progresyonu gecik-
tirdiği ancak hastalığa bağlı sağkalımı değiş-
tirmediği görülmüştür (30,31).

Diğer bir randomize çalışmada da pozitif lenf 
nodu bulunan hastalarda erken HT’nin bir sağ-
kalım avantajı sağladığı gösterilmiştir (32,33).

Adjuvan bikalutamid (150 mg) verildiğin-
de ise lokal ileri hastalarda progresyonun 
azaldığı gözlenmiş ancak sağkalım avantajı 

gösterilememiştir. Yine Mayo klinikten gelen 
birçok retrospektif veri değerlendirildiğin-
de pT3b ve N+ hastalarda RP sonrası HT’nin 
olumlu etkisi olduğu gösterilmiştir(34-36). 
Bununla birlikte Mayo klinikteki çalışmalar 
sonucunda yaklaşık 10.3 yıllık takip sonra-
sında N+ hastalarda adjuvan HT’nin BKN’ 
yi azalttığı ancak sistemik progresyona ve 
sağkalıma anlamlı etki etmediği görülmüş-
tür (37). Diğer bir çalışmada ortalama takip 
süresi 5.2 yıl olup bu çalışmada da erken ve 
gecikmiş HT verilen N+ hastalarda benzer 
sonuçlar görüldüğü bildirilmiştir (38).

RP sonrası PSA nüksünde hormonoterapi 

BKN’ de eğer sistemik hastalık düşünülüyor-
sa androjen baskılama tedavisi (ABT) uygu-
lanabilir. Bu tedaviye başlanma zamanı ko-
nusunda henüz bir konsensus oluşmamıştır. 
Ancak kurtarıcı radyoterapiyle birlikte and-
rojen baskılayıcı terapilerin kullanılması veya 
tek başına androjen baskılama tedavisi uy-
gulama şekilleri vardır. Kurtarıcı radyotera-
piyle birlikte androjen baskılama tedavisinin 
kullanılması ile ilgili yürütülen çalışmalarda 
%7,4 uzak metastaz görülmüştür. Plasebo 
kolunda ise bu oran %12,6 bulunmuştur. 
Yine aynı çalışmada biyokimyasal relaps gö-
rülmeme oranı %57 iken bu oran plasebo 
kolunda %40’dır (39). 

ABT ile dramatik bir tümör gerilemesi, se-
rum PSA düzeyinde uzun dönem kontrolü 
ve metastatik hastalık semptomlarında an-
lamlı rahatlama görülmektedir. RP yapılan 
hastaların %60’ ında BKN ABT ile tedavi edil-
mektedir (40). Metastatik olmayan yalnızca 
BKN vakalarında ise ABT’ nin kullanımı tar-
tışmalıdır. Bu vakalarda iyi prognozlu yada 
sağkalım avantajı olup olmadığı net değildir. 
ABT’nin sağladığı faydalarla birlikte birçok 
yan etkisi de mevcuttur. Bunlar arasında sı-
cak basmaları, artmış kemik metabolizması 
ve osteoporoz, kas kütle kaybı, artmış fraktür 
riski, seksüel disfonksiyon, libido kaybı, hafı-
za kaybı, yağlanma artışı, lipid profil bozuk-
luğu, kardiyovasküler olay ve mortalite ris-
kinde anlamlı artış en sık görülenlerdir(41). 

“Gleason skoru <7, PSA nüks 
zamanı >2 yıl, PSADT>10 
ay olan hastalarda metastatik 
hastalığa ilerlediğini gösteren 
kanıt olana kadar izlemek de 
bir seçenek olabilir.”
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Bu yan etkiler görüldüğünde diğer metasta-
tik bulguların görülmesine dek ABT’ nin erte-
lenmesi ya da  belirlenmiş PSA düzeylerinin 
öngörüsüne bağlı olarak ABT’nin fayda ve 
yan etkileri değerlendirilmelidir. Metastatik 
hastalığın belirtileri ortaya çıkmadan veri-
len tedaviye “erken”, semptomatik duruma 
geldikten sonra verilen tedaviye de “geç” 
androjen blokajı denir. 1352 BKN’li hastada 
yapılan çalışmada yüksek riskli hastalarda 
(Gleason ≥8 veya PSA-İZ ≤ 10 ay) erken ABT 
verilmesinin progresyonu geciktirdiği göste-
rilmiştir (42).

Hormonoterapi seçenekleri arasında olan 
Luteinize Hormon Releasing Hormon 
(LHRH) analogları ile tam androjen blokajı 
uygulanan hastalarda jinekomasti ve meme-
de hassasiyet en baskın yan etkiler olup, sı-
cak basması, libido kaybı, impotans anlamlı 
olarak daha nadir görülmektedir. Bu gruplar 
arasında sağkalım oranları değişmemekle 
birlikte yine son zamanlarda günlük düşük 
doz (250 mg) flutamid kullanımı hakkında 
araştırmalar yapılmaktadır. 

 Alternatif olarak aralıklı ABT verilmesiyle 
hem PSA kontrolü sağlanıp hem de yan et-
kiler en aza indirilebilir. ABT ile androjen du-
yarsız ve hormonorefrakter periyoda geçiş 
süresi uzatılabilir. Aynı zamanda düşük yan 
etkiyle birlikte maliyet avantajı da sağlanmış 
olur. Aralıklı tedavi ve tam androjen blokajı 
yapılan hastaları karşılaştıran uzun dönem 
takipli randomize kontrollü çalışmalar yok-
tur.  Aralıklı tedavinin yan etkileri azalttığına 
dair sınırlı bir bilgi vardır (43). Yine aynı şekil-
de aralıklı tedavinin potansiyel faydalarının 
yanında uzun dönem etkinliğini karşılaştıran 
randomize kontrollü uzun dönem çalışmalar 
yoktur.

Minimal androjen blokajı da bazı çalışma-
larda araştırılmış olup, finastarid ve flutamid 
kombine edilerek BKN’ de kullanılabilmekte-
dir. Her iki ajan additif etkiyle intraprostatik 
testosteronun dihidrotestosterona dönüşü-
münü inhibe ederek etki eder. Yapılan son 
raporlanmış çalışmada 73 hastaya finastarid 
(10 mg/gün) ve düşük doz flutamid (250 
mg/gün) kombine edilmiştir ve 6 ay içinde 

PSA’ da ortalama 1.35 ng/ml düşme gözlen-
miştir. Bununla birlikte yalnız %62 hastada 
PSA <0.2 ng/ml seviyeye düşmüştür(44). 
15 aylık takipte ise hiçbir hasta geleneksel 
HT’ye gerek duymamıştır. Ancak bu konu-
da daha uzun süreli takibi olan daha yüksek 
olgu sayılı kohort çalışmalara ihtiyaç vardır. 

ABT alan hastalardaki potansiyel kemik 
komplikasyonlarını önlemek için ise zoled-
ronik asit ve denosumab gibi ajanlar da kul-
lanılabilir (45).

İzlem 

Gleason skoru <7, PSA nüks zamanı >2 yıl, 
PSADT>10 ay olan hastalarda metastatik 
hastalığa ilerlediğini gösteren kanıt olana 
kadar izlemek de bir seçenek olabilir. Bu has-
talarda metastatik hastalığa geçiş süresi or-
talama 8 yıl ve metastazdan ölüme kadarki 
süre de ortalama 5 yıldır (46).

Sonuç 

 RP sonrası düzenli takiplerde ard arda iki PSA 
ölçümünün >0,2 ng/ml olması BKN olarak 
adlandırılır. Tedaviye başlamada en önemli 
konu lokal yada sistemik nüks ayrımını ya-
pıp hasta için fayda zarar hesabı iyi yapılarak 
gerekli tedavinin başlanmasıdır. Burada göz 
önüne alınması gereken en önemli kriterler 
PSA devinim değerleri ve tümör özellikleri-
dir. Avrupa Üroloji Derneğinin 2013 kılavu-
zunda belirtilen RP sonrası BKN’ de tedavi 
şeması ise aşağıdaki tabloda verilmektedir.
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