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ABSTRACT

Inflammation is a tissue response induced by infection. Especially 
chronic inflammation causing tissue damage is dangerous. The 
clinical findings show that inflammation leads to the formation of 
epithelial cancers and the initial phase of the inflammation-gene 
relationship is important. Infection causes 1/5 of all visceral tu-
mors. Thinking that the infectious agents cause cancer, it is hoped 
that cancer can be prevented with antimicrobials. With the devel-
opment of Human Papilloma Virus (HPV) vaccine, this hope has 
turned into reality. 

Prostate cancer occurs as a result of impaired balance of on-
cogenes and tumor suppressor genes. Primary factors respon-
sible for this deterioration are heredity, diet, environmental 
factors and infection. In recent years, an increasing number of 
studies with gonorrhea, syphilis and other sexually transmit-
ted bacterial, parasitic or viral agents disclosed relationship 
between STD and prostate cancer. In order to prevent inflam-
mation, several studies related to the use of aspirin and other 
non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) in prostate 
cancer were conducted. In addition, efforts for prostate cancer 
forming virus-related vaccine development are still continu-
ing. The purpose of this review is to investigate the prostate 
cancer-infection relationship, and to answer the question of 
“Could this relationship be a target for prostate cancer preven-
tion approaches?”

Key words: Inflammation, prostate cancer, aspirin, nonsteroid anti-
inflalamatory drugs

ÖZET

İnflamasyon, infeksiyona bağlı oluşan bir doku yanıtıdır; özellikle 
kronik inflamasyon doku hasarına neden olduğundan tehlikelidir. 
Artan klinik bulgular inflamasyonunun, epitelyal kanser oluşumu-
na neden olduğunu, başlangıç aşamasında da inflamasyon-gen 
ilişkisinin önemli olduğunu göstermektedir. Tüm visceral tümör-
lerin 1/5’inde etken, infeksiyon kaynaklıdır. Eğer enfeksiyöz ajan-
lar kansere neden oluyorsa, etkili antienfeksiyöz tedavi ile kan-
serin önlenebileceği umut edilmiştir. Serviks kanserinde Human 
Papilloma Virüs (HPV) için geliştirilen aşı ile bu umut gerçekliğe 
dönüşmüştür.

Prostat kanseri, vücuttaki tümör baskılayıcı ve onkogen genle-
rin dengesinin bozulması sonucu ortaya çıkar. Bu dengenin bo-
zulmasında heredite, diyet, çevresel faktörler ve infeksiyon baş-
lıca sorumlu etkenlerdir. Son yıllarda artan sayıdaki çalışmalar ile 
gonore, sifiliz ya da diğer seksüel geçişli bakteriyel, paraziter veya 
viral kökenli hastalıklar ile prostat kanseri arasında yakın ilişki sap-
tanmıştır. Diğer infeksiyon kaynaklı tümörlerde olduğu gibi pros-
tat kanserinden korunmada, inflamasyonu önleme amacıyla as-
pirin ve diğer nonsteroid antienflamatuar ilaçlar (NSAİİ)’ın kulla-
nılması ile ilgili pek çok çalışma yapılmıştır. Ayrıca prostat kan-
seri oluşumunda neden olabilecek virüslerle ilgili de aşı geliştir-
me çalışmaları güncel yaklaşımlardır. Bu derlemenin amacı “pros-
tat kanseri-infeksiyon ilişkisinin araştırılarak, kanserden korunma 
yaklaşımlarındaki hedeflerden birisi olabilir mi?” sorusuna yanıt 
vermektir. 

Anahtar kelimeler: İnflamasyon, prostat kanseri, aspirin, nonsteroid 
antiinflamatuar ilaçlar

İnflamasyonun önlenmesi, prostat 

kanserinden korunmada yarar sağlar mı? 
Does inhibition of inflammation help in  preventing prostate cancer ?

Dr. Ali İhsan Arık1, Dr. Ahmet Güdeloğlu2, Dr. Cemil Uygur3

1S.B. Ankara Onkoloji Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Ankara
2Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Üroloji Anabilim Dalı, Ankara
3Yakın Doğu Üniversitesi Tıp Fakültesi Üroloji Anabilim Dalı, Lefkoşa

K
anser etiyolojisinde yaş, ırk, heredite, cinsiyet, sigara kulla-
nımı, diyet, çevresel faktörler, ultraviyole ya da radyasyo-
na maruz kalma sorumlu tutulmaktadır. Bir diğer önem-
li etken de infeksiyonlardır. Tüm kanserlerin yaklaşık %18’i 

infeksiyon ajanları nedeniyle oluşmaktadır. Gelişmekte olan ülke-
lerde (%26), gelişmiş ülkelere (%8) göre bu oran daha fazladır (1). 
Amerikan Kanser Derneği her yıl yaklaşık 1.9 milyon insanın infeksi-
yonlar nedeniyle kansere yakalandığını bildirmektedir (2). Karaciğer, 
serviks, mide, nazofarenks ve kaposi sarkomunun ağırlıklı olarak in-
feksiyon ajanları nedeniyle oluştuğu kabul edilmektedir. Bu tümörle-
rin oluşmasında Hepatit B ve C, HPV, Helikobakteri pilori ve Ebstein 

Barr virüsünün uzun süreli varlığı gerekmektedir. Bu ajanlar, tümör 
supresyonunun bozulması, konakçı DNA’sında virusun onkogenik et-
kileşimi, lokal immün yanıtı bozması gibi farklı biyolojik yöntemlerle 
tümör oluşumuna neden olmaktadır (3).

Prostat kanseri, batılı toplumlardaki erkeklerde tanı konulan kan-
serlerin 1/3’ünü ve kanserden ölümlerin %9’unu oluşturmaktadır. 
Amerika Birleşik Devletlerinde her yıl yaklaşık 30 bin insan bu has-
talık nedeniyle ölmektedir (4). Etiyolojisinde tümör supresör ve on-
kogen genlerin aktivasyon durumlarındaki değişim etkili olmaktadır. 
Belirleyici önemde herediter bir tümör geni henüz tanımlanamamış 
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süresini gösterdiği bildirilmiştir (13). TBGM; 
apoptozis direnci, proliferasyonun indüksi-
yonu ve anjiogenezis gibi 3 önemli yöntemle 
malignensiyi uyarmaktadır. TBGM’ın tümör 
oluşturucu özelliğini sağlayan kimyasal ara-
cının, makrofajdan salınan İL-12 olduğu gös-
terilmiştir. Melanomlarda yapılan çalışmada 
makrofaj infiltrasyon derecesinin, mikroda-
mar dansitesi ve tümör invazyonu ile ilişkili 
olması nedeniyle TBGM’nin anjiogenezis ve 
tümör pogresyonunu gösterdiği ifade edil-
miştir. İnsan meme ve ağız kanserinde TBGM 
infiltrasyonu ile tümör gelişiminin belirteçle-
ri olan endotelyal büyüme faktörü (EGF) dü-
zeyi ve mikrodamar dansitesinin korele ol-
duğu bildirilmiştir. Torisu ve ark.ları anjioge-
nezis de önemli bir mediyatör olan EGF dü-
zenlenmesinde bazı inflamasyon öncesi sito-
kinlerin, aktive makrofajlar tarafından salın-
dığını göstermişlerdir (14).

          Lökosit migrasyonu düzenleyicisi olan 
kemokinlerin, konakçı sistemdeki inflamas-
yonun tümör pogresyonunda önemli rol oy-
nadığı düşünülmektedir (5). Suda eriyen bu 
mediyatörler, inflamatuar yanıtta lökositlerin 
aktivasyon ve infiltrasyonundan sorumludur. 
Son yapılan çalışmalar inflamasyona bağlı 
salınan bu medyatörlerin, insan prostat kan-
ser hücre reseptörlerinde ekspresyonunun 
arttığı gösterilmiştir (5). İL-8 gibi suda eri-
yen diğer medyatörlerin de yüksek dereceli 
hastalıkla ilişkisi artık daha iyi bilinmektedir. 
Diğer önemli bir kemokin olan CCL5’in dışar-
dan verilmesinin prostat kanser hücresinde 
invazyon ve proliferasyonu tetiklediği bildi-
rilmiştir. Değişik tipteki kanserleri etkileyen 
diğer önemli proinflamataur sitokin de ‘tü-
mör nekrozis faktör alfa’dır (TNFα). Somatik 
hücrelerde proteolitik aktiviteden sorum-
ludur ve direkt olarak TBGM tarafından salı-
nır. Selektif blokajında, kimyasal olarak oluş-
turulan epidermal ve karaciğer kanserine 
karşı direnç gelişimi gösterilmiştir. Bir başka 
önemli sitokin nükleer transkripsiyon faktör 
(NF),κB’dir. Apoptozis direncinde, büyüme 
inhibisyonunda, doku invazyonunda ve anji-
ogenezis de rol aldığı gösterilmiştir. Proteaz 
aktivitesinin düzenlenmesi invazyon ve me-
tastaz ile yakından ilişkilidir. İnflamasyon ile 
ortama salınan bu oksidasyon salınım ürün-
leri tümör hücrelerinin migrasyonuna ve tü-
mörün invazyon karakterinin oluşmasına ne-
den olabilmektedir (5).

Epidemiyoloji

Daha önceki epidemiyolojik çalışmalar in-
feksiyon ile prostat kanseri arasındaki ilişki-
yi göstermiştir. Yapılan bir metaanalizde sifi-
liz geçirenlerde 2.3 kat, gonore geçirenlerde 

genezisi tetikler. Bütün bunlar aslında tümör 
gelişminde yer alan süreçlerdir (3).

Hücre düzeyinde gerçekleşen olayları bi-
raz daha ayrıntılı incelediğimizde, inflamas-
yon nedeniyle başlangıçta hücreler arası et-
kileşim ve homeostazisin bozulduğunu gör-
mekteyiz. Hücrelerin kendi aralarında fiziksel 
temas ile sağladıkları sinyalizasyon, tümör 
supresyon fonksiyonunun sağlanmasındaki 
en önemli etkenlerden biridir. İnflamasyona 
bağlı aşırı proteolitik enzim salınımı, bu epi-
tel hücrelerinin birbirleriyle ve ekstrasellü-
ler matriks ile olan bağlantısını bozar. Tümör 
baskılanmasında rol alan E-kadherin gibi 
proteinlerin yokluğunda da, prostat kanser 
hücrelerinin invazyon ve migrasyonu ger-
çekleşir (8). 

İnflamasyon varlığında oksidatif salınım 
ürünleri nedeniyle DNA’da mutasyon ger-
çekleşir. Kawanishi ve Hiraku hayvanlar üze-
rindeki yaptıkları çalışmalarda bakteriyel, vi-
ral ve parazitik infeksiyonların (nonenfeksi-
yöz inflamasyonda bile) dokuda fagosit akti-
vasyonuna, süperoksid anyonların salınımı-
na neden olduğunu ve sonuçta kanser geliş-
tiğini bildirmektedirler (9). Hayvan ve insan 
çalışmalarında helikobakteri pilori, hepati-
tis C, inflamatuar barsak hastalığı, liken pla-
nus gibi kronik ve tekrarlayıcı bir infeksiyon 
ajanı varlığında DNA değişikliği ve karsinom 
gelişebildiği ifade edilmiştir. Zhou ve ark.la-
rının kronik bakteriyel prostatiti olanlarda, 
kontrol grubuna göre oksidatif reaktif mo-
leküllerin arttığını, önemli antioksidan en-
zimlerin ise azaldığını göstermişlerdir (10).  
Günümüzde batı tarzı beslenme nedeniy-
le doymuş yağ asitlerinin ürünü olan reak-
tif oksidatif ve nitrojen metabolitlerin, pros-
tat kanserini uyarabildiği düşünülmektedir. 
Yapılan hayvan çalışmalarında yüksek ısıda 
pişmiş ette ortaya çıkan heterosiklik amin-
lerin, prostat yüzeyinde makrofaj salınımına 
ve agresif tümör fenomenine neden olduk-
ları gösterilmiştir (11).

Uzun yıllardır tümörlü bölgede yoğun mik-
tarda lökositlerin varlığı bilinmekle birlikte 
bunun önemi anlaşılamamıştır. Günümüzde 
inflamasyonla birlikte oluşan lökositlerin ak-
tivasyonu ile çeşitle medyatörler salındı-
ğı, böylece tümör progresyonunu uyardığı 
gösterilmiştir (5). Bu mediyatörlerin başlıca-
ları: sitokinler, büyüme faktörleri, İnterlökin 
(İL)-1, İL-4, İL-5, İL-6, İL-8, İL-10, İL-13, trans-
forming büyüme faktör beta ve interfe-
ron gama’dır (6). Tümörle birliktelik göste-
ren makrofaj (TBGM)’ın yoğunluğunun kötü 
prognostik kriter olduğu belirtilmiştir (12). 
Benzer bir çalışmada prostat kanserli hasta-
larda artmış TBGM dansitesinin kısa yaşam 

olmakla birlikte, gözlemler prostat kanse-
rinde genetiğin önemli olduğu yönündedir. 
Epidemiyolojik çalışmalar, alınan diyet ve ya-
şam biçim farklılıklarının da prostat kanseri 
oluşumunda etken olduğunu göstermekte-
dir. Japonya’dan batıya göçenlerde bir son-
raki nesilde prostat kanseri görülme sıklığı-
nın artması, çevresel faktörlerin ne kadar et-
kili olduğunu göstermesi açısından önemli-
dir (5).

Prostat kanseri doğal seyrinin oldukça uzun 
olması nedeniyle, tümör gelişimindeki dö-
nemler (başlangıç, progresyon, invazyon ve 
metastaz) üzerinde çevresel faktörlerin et-
kisinin araştırılması açısından oldukça ide-
al bir modeldir. Genetik mutasyon ve epi-
genetik değişiklikler, klonal dominant hüc-
releri etkileyerek tümör oluşumunu başla-
tır. Bu dönemde oluşan tümör hücreleri di-
yet ve oksidatif stres gibi dış etkenlere ol-
dukça duyarlıdır. Tümörü baskılayacak iç et-
kenler yoksa, erken tanı ile birlikte erken te-
davi de başlanmazsa invazyon ve metastaz 
kaçınılmaz olurr. Bu neoplastik sürecin baş-
langıcında aşamalarında inflamasyon anah-
tar rolü oynayabilir. Histolojik, moleküler, 
genetik ve epidemiyolojik çalışmalar prostat 
kanserinin patogenezinde infeksiyon ve inf-
lamasyonun önemli olduğunu göstermekte-
dir. İnflamatuar hücre ve mediyatörlerin var-
lığında dokunun yapısında ve homeostazis-
de bozulma oluşabilmekte, genomik insta-
bilite nedeniyle de premalign ve malign for-
masyon gelişebilmektedir (5).

Prostat bezinde inflamasyon oluşmasının 
nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte en 
sık infeksiyon, daha az sıklıkta ise idrar reflü-
sü, diyet ve hormonal bozukluk sorumlu tu-
tulmaktadır (6). İnflamasyon, ödeme ve do-
kuya inflamatuar hücreler, sitokin ve diğer 
kimyasal habercilerin yayılmasına neden 
olur. Bu dönemde histolojik olarak en yay-
gın görülen bulgu proliferatif inflamatuar at-
rofi (PİA)’dir. Yüksek proliferasyon yeteneği-
ne sahip bu hücreler, bazen yüksek dereceli 
Prostatik İntraepitelyal Neoplazi (PİN)’ye dö-
nüşebilmektedir. PİN’in de prostat kanseri ile 
yakın ilişkisi bilinmektedir (6). Transizyonel 
zondaki benign prostat hiperplazisi nodü-
lünün içinde ya da etrafında PİA buluna-
bilmektedir. Ancak PİA, tıpkı PİN ve prostat 
kanseri gibi ağırlıklı olarak periferal zonda 
bulunur (7). İmmün sistemin uyarılması ile 
fagositlerin aktivasyonu, reaktif oksijen ve 
nitrojen metabolitlerinin oluşması ile DNA 
hasarı meydana gelir (6). Epitelyumdaki bu 
hasar mutasyona ve hızlı hücre bölünmesine 
neden olur. Bu arada salınan sitokinler epi-
tel hücre proliferasyonunu uyarır ve anjio-
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ile ilgili bir çalışma başlatılmıştır. Ancak ko-
lorektal kanserlerin önlenmesinde rofekok-
sibin etkisinin araştırıldığı başka bir araştır-
mada gözlenen ciddi kardiovasküler sistem 
(KVS) yan etkiler nedeniyle çalışma durdu-
rulmak zorunda kalınmıştır (27).  Sonrasında 
dünya genelindeki bu konudaki çalışma-
lar gözden geçirildiğinde selektif COX2 in-
hibitörleri olan rofekoksib ve daha çok sele-
koksib kullanımında, geleneksel NSAİİ göre 
daha fazla KVS yan etki görüldüğü anlaşıla-
rak ilaçlar piyasadan çekilmiş, prostat kanse-
ri çalışması da durdurulmuştur. Ancak bu ça-
lışmanın ilk bulguları PSA relapsında, COX2 
inhibitörlerinden selekoksibin PSA düzeyini 
düşürdüğü yönündedir (28). Benzer bir ça-
lışmanın sonlandırılmadan önceki verileri ir-
delenmesi ile elde edilen bulgular rekürren 
prostat kanserinde selekoksibin, metastatik 
progresyonu önlediği yönündedir (29).

COX2 inhibisyonunun, prostat kanseri ile 
olan ilişkisine yönelik invivo ve invitro çok 
sayıda çalışma mevcuttur. Cohen ve ark.’ları 
660 prostat kanserli hastanın radikal pros-
tatektomi örneğinin incelendiği çalışmala-
rında, COX2 expresyonunun hastalık prog-
resyonunu öngörmede bağımsız bir prog-
nostik faktör olduğunu bildirmişlerdir (30).  
Liu ve ark.’ları yaptıkları çalışmalarda, insan 
prostat kanser hücresinin farelere inokülas-
yonu sonrasında oluşturulan tümörün selek-
tif NSAİİ ile tedavi edilebildiğini göstermiş-
lerdir (31). Benzer bir invitro çalışmada infla-
masyonun neden olduğu ödem ve analjezi-
nin artmış prostaglandin E2 düzeyi ile oluş-
tuğu, bunun da prostatik intraepitelyal ne-
oplaziyi uyardığı gösterilmiştir (32).

 Diğer bir in vitro çalışmada COX1 ve COX2’yi 
birlikte inhibe eden DU-145, LnCaP, PC3’ün 
prostat kanser hücrelerinin tüm büyü-
me fazlarını önlediği tespit edilmiştir (33).   
Benzer bir çalışmada tümör hücrelerinde-
ki invaziv özelliğin, COX2’nin proteolitik ak-
tivite etkisinden kaynaklandığı bildirilmiştir. 
Kontrol grubunu içeren bu çalışmada ibup-
rofen ve selektif COX2 inhibitörü ile pros-
tat tümör hücresindeki bazal membran in-
vazyonluğunun azaltılabildiği gösterilmiş-
tir (34). Konuyla ilgili diğer araştırmalarda-
ki bulgular da NSAİİ ilaçlarla tümörün in-
vazyon özelliğinin azaltılabileceği yönünde-
dir. COX2’nin genetik varyasyonları prostat 
kanser oluşum riskinin değiştirebilmekte-
dir.  Reaktif oksijen ürünlerinin dışarıdan ve-
rilerek oluşturulan insan mukozal hücre ya-
ralanmasının, COX2 inhibitörü kullanılarak 
azaltılabileceği deneysel olarak gösterilmiş-
tir. Bu NSAİİ’ın tümör oluşumunu önleyici et-
kisinin bir göstergesidir.

yapılan çalışmalarda HPC1, MSR1, TLR4 mu-
tasyonunda viral, bakteriyel ve mantar in-
feksiyon sıklığının arttığı, prostat kanse-
ri sıklığında da artış olduğu gösterilmiştir 
(24). Prostat kanseri ile infeksiyon ilişkisin-
de en sık suçlanan gen HPC1’dir. Antiviral in-
san geni olan RNASEL’in haritalanmasında 
ve kodlanmasında önem taşır (24). RNASEL 
viral infeksiyon nedeniyle hasarlanabilmek-
tedir. Bu durumda ailesel prostat kanser 
öyküsü olanlarda 2 kat, İspanyol ırkında 4, 
Afrikan-Amerikalılarda 10 kat daha sık pros-
tat kanseri görülebilmektedir. Prostat tümö-
rüyle ilişkilendiren diğer önemli virüs, bir 
gama virus olan XMRV’dir. Özellikle RNASEL 
yetersizliği durumunda prostatta yerleş-
mekte ve onkojenik etki gösterebilmektedir. 
Tıpkı serviks kanseri gibi seksüel aktivitey-
le bulaşmakta ve 15-20 sene kanser gelişe-
ne kadar sessiz kalabilmektedir. Eğer bu vi-
rusun onkojenik etkisi kesin kanıtlanabilirse, 
kanserin önlenmesi için aşının da üretilmesi 
mümkün olabilecektir.

NSAİİ ve prostat kanserinin 
önlenmesi

NSAİİ; analjezi, antipiretik ve antienflamatu-
ar özellikleri nedeniyle çok yaygın kullanıl-
maktadır. Nötrofil ve makrofajların etkilerini 
engelleyerek inflamasyonun önlenmesinde 
oldukça etkili olabilmektedirler. İnflamasyon 
ile kanser arasındaki yakın ilişki, inflamasyon 
önleyici ajanların aynı zamanda antikanser 
ajan gibi kullanılması fikrini çok çekici kıl-
maktadır. Yetmişli yıllarda kardiyoloji gru-
bunun yaptığı bir çalışmada aspirinin kan-
ser insidansını azalttığı tespit edilmesi de 
bu konudaki araştırmalara cesaret vermiş-
tir. Benzer bir çalışmada NSAİİ kullanımının 
subklinik prostat kanserinin, klinik hale geç-
mesini geciktirdiği gösterilmiştir (25). Bu et-
kinin daha sonra siklooksijenaz-2 (COX2) en-
zim inhibisyonu yolu ile gerçekleştiği anla-
şılmıştır. Aspirin ve diğer NSAİİ hem COX1 
hem de COX2’yi inhibe ederler. İnvitro ça-
lışmalarda da COX2 inhibitörlerinin antikan-
ser etkisi gösterilmiştir (26). Selektif COX2 in-
hibitörü olan selekoksib ve rofekoksib anti-
enflamatuar etkiyi gösterirken, gastrointes-
tinal kanamaya neden olabilecek COX1 blo-
kajı yapmazlar. Familyal adenomatöz polip-
te selekoksib kullanımının rekürrens oranını 
azalttığı gösterilmiştir. 

COX2 inhibitörlerinin asıl tedaviye ek ya da 
adjuvan olarak kullanılması ile ilgili çeşit-
li çalışmalar mevcuttur. Prostat kanserinde 
ise yardımcı ya da ek ilaç olarak değil, pri-
mer tedavi sonrası PSA relapsında selekoksi-
bin tek başına, asıl tedavi olarak kullanılması 

1.34 kat, herhangi bir cinsel yolla bulaşan 
hastalık geçirenlerde 1.44 kat daha sık pros-
tat kanseri geliştiği tespit edilmiştir. Prostatit 
varlığında da prostat kanseri gelişme ola-
sılığının 1.57 kat arttığı bildirilmiştir (15). 
Benzer çalışmalarda da sifiliz, HPV ve hu-
man herpes virus-8’e karşı gelişen antikor-
la, prostat kanseri arasında birliktelik oldu-
ğu gösterilmiştir. Diğer bazı çalışmalarda da 
fazla partnere sahip olan bireylerde infeksi-
yon olasılığı arttığı için prostat kanser olası-
lığı da artış gösterirken; çok sık ejekulasyo-
nun da patojenin temizlenmesi nedeniyle 
prostat kanseri olasılığını azalttığını göster-
mektedir. Sarma ve ark.’larının yaptıkları ça-
lışmada 25 veya daha fazla seksüel partneri 
olanlarda, 5 ya da daha az partneri olanlara 
göre 2.8 kat daha sık prostat kanseri gelişme 
olasılığı saptanmıştır (16). Akut faz reaktan-
larının ve proinflamatuar sitokinlerin, pros-
tat kanserli bireylerde daha yüksek oranda 
görüldüğü saptanmıştır. İnsan prostat hüc-
resinde polyomavirus, HPV ve sitomegalovi-
rus gibi viral patojenler saptanmıştır. Virüsler 
konakçı genomunda direk etki ile onkogen-
lerin etkinliklerini artırmaktadır. Cinsel yolla 
bulaşan hastalık geçiren genç erkeklerde ge-
çici de olsa PSA’nın yükseldiği gösterilmiştir 
(17). 1966-2004 arası yayınlanan vaka kont-
rollü 29 çalışmanın derlendiği metaanaliz-
de cinsel yolla bulaşan hastalık geçirenler-
de prostat kanserinin artmış olduğu göste-
rilmiştir (18). Deneysel çalışmalar da bu bul-
guları desteklemektedir. Moyret-Lalle ve 
ark.’ları HPV-16’nın prostat tümör oluşumun-
da spesifik DNA değişikliğine neden olduğu-
nu göstermiştir (19). Dillner ve ark. ise HPV-
18 antikoru olanlarda, kontrol grubuna göre 
2.6 kat daha fazla prostat tümör gelişme ola-
sılığının arttığını bildirmişlerdir (20). 

Konu ile ilgili aksi sonuçların bildirildiği ya-
yınlar da mevcuttur. Yaşları 40-75 arası 
51529 Amerikalı erkeğin araştırıldığı pros-
pektif bir çalışmada sifiliz ve gonore ile pros-
tat kanseri arasında bir ilişki saptanmamıştır 
(21). Diğer bir çalışmada ise klamidya trac-
homatis, HPV-16, HPV-18, HPV-33 seropo-
zitifliği ile prostat kanseri arasında bir ilişki 
bulunamamıştır (22). Aksine HPV-8 seropo-
zitifliği ile prostat kanseri arasında negatif 
bir ilişki saptanmıştır. Benzer bir çalışmada 
Akne nedeniyle uzun süreli tetrasiklin kul-
lananlarda prostat kanserinin artmış olduğu 
görülmektedir (23).

Prostat kanseri ile ilişkili olabileceği düşü-
nülen en az 9 adet gen tanımlanmıştır. Bu 
genler oksidatif stres ve inflamasyona kar-
şı hücresel direnç ile ilgilidir. Genetik fonk-
siyon kaybında tümör oluşumunun önlen-
mesi mümkün olamamaktadır. Hayvanlarda 
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Enfeksiyöz ajanlardan HPV’ün serviks kanseri-
ne neden olduğu, aşılama sayesinde prekan-
seröz lezyonların azaltılabildiği gösterilmiştir. 
HPV’ün onkogenik etkisi penis, vajina, anüs 
ve orofarenks için de gösterilmiştir. Diğer 
kanseröz virüsler hepatit B ve C (karaciğer 
kanseri), Epstein Barr virüs (Burkitt lenfoma), 
Helikobakter pylori (mide ca)’dir. Eğer enfek-
siyöz ajanlar kansere neden oluyorsa, aşılama 
ile kanserin de önlenebileceği umut edilmiş-
tir. HPV için geliştirilen aşı ile bu umut, gerçek-
liğe dönüşmüştür. Günümüzde konuyla ilgi-
li en önemli gündem maddelerinin başında 
prostat kanseri ile ilgili olası virüsler ve aşıla-
maya yönelik araştırmalar gelmektedir. 

Sonuç

İnflamataur maddelerin tümör oluşumunda 
ve progresyonunda etkin olduğuna yönelik 
kuvvetli kanıtlar mevcuttur. Ancak inflamas-
yon ve prostat kanseri arasındaki ilişki olduk-
ça karışıktır ve tam anlaşılabilmiş değildir. 
İnfeksiyon önleyici ajanların, prostat kanse-
rinin önlenmesinde etkin olabileceği düşü-
nülmektedir. Ancak konuyla ilgili iyi planlan-
mış çalışmalara halen ihtiyaç olduğu açıktır. 

azaltmaktadır. COX2 inhibitörlerinin kulla-
nıldığı bir diğer çalışmada kolorektal kan-
ser, gastrointestinal kanser, meme ve pros-
tat kanser insidansı ve kansere bağlı ölüm-
lerde azalma değil aksine artış saptanmış-
tır (41).

Kronik inflamasyon sonucu oluşan ser-
best oksijen radikallerini azaltmak amaç-
lı kullanılan antioksidanların, prostat kan-
serini önlemek için de kullanılması dü-
şünülmüştür. Bu amaçla kullanılan vita-
min E (tokoferol)’nin,  lipit peroksidasyo-
nunda azalmaya neden olduğu ve pros-
tat kanser hücresinin büyümesini önle-
diği gösterilmiştir. Diğer bir antioksidan 
olan selenyum’un da DNA hasarını azalttı-
ğı, apoptozisi uyararak prostat kanseri olu-
şumunu azalttığı tespit edilmiştir (42). Her 
2 maddenin azlığının, artmış prostat kan-
ser riski ile birlikte olduğu yönünde benzer 
yayınlar mevcuttur (7). Ancak bu bulguyu 
desteklemeyen çalışmalar da vardır. Yakın 
zamanda yapılan geniş katılımlı prospek-
tif randomize 2 çalışmada, her 2 maddenin 
günlük alımının prostat kanser oluşumunu 
önlemede yararlı olmadığı yönünde sonuç-
lar sunulmuştur (43, 44).

Sadece prostat kanseri değil meme, kolorek-
tal gibi diğer kanserlerin NSAİİ ile arasında-
ki ilişkiyi araştırmaya yönelik çok sayıda ça-
lışma yapılmıştır. Epidemiyolojik çalışmalar-
dan 91 tanesini kapsayan bir meta analiz-
de, NSAİİ’ın vücutta yaygın olan 10 kanserin 
7’sinde anlamlı azalma sağladığı bildirilmiş-
tir. Ayrıca prostat kanserinde bu ilaçlar, artan 
kullanım dozu ile orantılı olarak da kanser 
olasılığını düşürmektedir (35). Benzer 2 çalış-
mada da NSAİİ kullanılmasının prostat kan-
ser olasılığını %55 ve %66 oranlarında azalt-
tığını göstermiştir (25, 36). Dokuz çalışmanın 
irdelendiği diğer bir meta analizde de sade-
ce aspirin kullanımı ile prostat kanserinin 
azaltılabildiği ifade edilmiştir (37). Çok sayı-
da olguyu (70144) içeren başka bir çalışma 
da ayda en az 30 tablet ve 5 yıllık NSAİİ kulla-
nımının prostat kanserini azalttığını göster-
mektedir (38).

Ancak konuyla ilgili az da olsa çelişkili ya-
yınlar da mevcuttur. Aspirin kullanılma-
sı ile prostat kanserinin azalmadığını gös-
teren 2 çalışma mevcuttur (39, 40). Ancak 
aspirinin reçetesiz alınabilmesi ve kont-
rolsüz olarak insanlar tarafından kullanılı-
yor olması bu çalışmaların güvenilirliğini 
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