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Lokal ileri prostat kanserinin (cT3) kanita

dayali ideal tedavi secenegi nedir?

What is the evidence-based ideal treatment of
clinical locally advanced (cT3) prostate cancer?

Dr. Asif Yildirim, Dr. Erem Kaan Basok

SB Istanbul Géztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi, 1. Uroloji Klinigi, istanbul

OZET

PSA taramasi ile birlikte daha geng yasta ve erken evrede pros-
tat kanseri (prostata lokalize) tanisi alan hasta sayisi artmaktadir.
Buna ragmen hastalarin %5 ile %15'i klinik T3 evrede tani kon-
maktadir. cT3 prostat kanserinin ideal tedavisi konusunda bazi ce-
liskiler bulunmaktadir. Hastalarin cogunlugunda radyoterapi ve
androjen deprivasyon tedavisi uygulansa da, bu evrede radypte-
rapi ile radikal prostatektomiyi karsilastiran iyi kalitede randomize
klinik calisma bulunmamaktadir. Bu yazida cT3 prostat kanseri te-
davisi ile ilgili yayinlanmis literatiir gézden gegcirilerek kanita da-
yali ideal tedavi anlatilmistir.

Anahtar kelimeler: prostat kanseri, lokal ileri evre, tedavi

lletisim (5-): asifyildirim@yahoo.com

rostat kanseri PSA'nin yaygin olarak kullanilmasi ve hastalik

konusunda halkin bilinglenmesi ile beraber daha genc yas-

taki erkeklerde ve daha ¢ok organa lokalize evrede tanisi

konulabilmektedir. Ge¢miste yeni tani alan prostat kanseri
hastalarinin yaklasik %40" klinik T3 (cT3) evresindeyken, bu oran gu-
nimiizde %5 ile %15 arasinda degismektedir (1, 2).

Prostat kanserinde klinik evreleme tedavi dncesinde yapilan prostat
biyopsisi, rektal muayene ve goriintiileme yontemleri ile yapilmak-
tadir. Radikal prostatektomi sonrasi yapilan histopatolojik degerlen-
dirme ile patolojik evreleme yapilabilmektedir. TNM (Tumour, Node,
Metastasis) 2010 tanimlamalarinda cT3 prostat kanseri; cT3a (iini-
lateral veya bilateral ekstrakapstiler uzanim) ve cT3b (seminal vezi-
kdl tutulumu) olmak tzere ikiye ayriimaktadir (3). cT3 hastalarinda
radikal prostatektomi yapilmadan bu hastalarin gercekten (patolo-
jik) T3 hastasi oldugunu anlamak mimkiin degildir. Nitekim Ward
ve ark/inin retrospektif calismalarinda Mayo Klinik'te 842 cT3 prostat
kanseri hastasina radikal prostatektomi uygulamislardir ve bu hasta-
larin %25'inin pT2 evresinde oldugunu bildirmislerdir (4).

Ciddi sistemik hastaliklari olmayan ve yeterli siire yasam beklen-
tisi olan hastalarda radyoterapi + hormonoterapi veya radikal
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ABSTRACT

With PSA screening, prostate cancer is increasingly diagnosed in
younger age and at earlier stage, when tumor is confined to pros-
tate. However, 5 to 15 percent of newly diagnosed prostate cancer
patients still present with clinical T3 (cT3) disease. There are some
controversies about the ideal treatment of cT3 prostate cancer pa-
tients. Although the majority of men with cT3 prostate cancer are
treated with radiation therapy plus androgen deprivation therapy,
there no high quality randomized clinical trials that compare radio-
therapy to radical prostatectomy in cT3 disease. Here, we reviewed
the published literature on treatment of cT3 prostate cancer and
discussed evidence based ideal treatment of cT3 prostate cancer.

Key words: prostate cancer, locally advanced, treatment

prostatektomi onerilmektedir. Diger durumda ise daha konservatif
cerrahi proseddirler veya aktif takip onerilebilir.

Radyoterapi + hormonoterapi / sadece hormonoterapi: cT3 pros-
tat kanseri tedavisinde radyoterapi + hormonoterapi ile sadece hor-
monoterapinin karsilastirildigi 3 adet Faz lll klinik calisma bulunmak-
tadir (5-7). Iskandinav Prostat Kanseri Grubu 1996 ve 2002 yillar ara-
sinda yuritmis oldugu calismada “radyoterapi + hormonoterapi”nin
Ustlinliglinu ortaya koymustur. Bu calismada toplam 875 hasta de-
gerlendirilmistir ve bu hastalarin %78'ini cT3 prostat kanseri hastala-
ri olusturmaktadir (5). Hormonoterapi olarak 3 ay siire ile LHRH ana-
logu + flutamid ve sonrasinda surekli olarak (progresyona kadar)

¢T3 prostat kanserinde yeterli yasam beklentisi
olan ve ciddi sistemik hastaliklar: olmayan
hastada eksternal radyoterapi veya radikal
prostatektomi onerilmelidir (Grade 1B).”
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Tablo 1. Radyoterapi + hormonoterapi ile sadece hormonoterapinin karsilasgtirildigi

Faz Ill calismalar.

Hasta Ortanca Sonuglar
sayisi takip siiresi (yil)
Scandinavian Prostate 875 7,6 10 yilhk kansere 6zgli mortalite:
Cancer Group (5) %12 / %24 (p=<0,001)
10 yillik biyokimyasal niiks:
%25,4 / %74,7 (p=<0,001)
Intergroup — NCIC (6) 1205 6 10 yillik kansere 6zgii mortalite:
%15/ %23
French (7) 263 5,6 5 yillik lokal niks: %9,7 / %29
(p=<0,0002)

flutamid almislardir. Radyoterapi grubun-
da ise hormonoterapiye ek olarak en az 70
Gy 3-boyutlu konformal radyoterapi uygu-
lanmistir. Ortanca 7,6 yillik takip sonrasinda
10-yillik kansere 6zgl mortalitede %12’lik
azalma gorllmdistir (Tablo 1, relative risk
[RR]: 0,44, %95 Cl: 0,30-0,66, p=<0,001).
On-yillik biyokimyasal niiks ise %74,7'den
%25,4’e diismustir (RR: 0,16, %95 Cl: 0,12-
0,20, p=<0,001). Bes yil sonrasinda yapilan
yan etkiler acisindan degerlendirmede (iri-
ner ve gastrointestinal yan etkiler radyotera-
pi kolunda istatistiksel olarak anlamli yiiksek
bulunmustur. Ayni sekilde erektil disfonk-
siyon radyoterapi kolunda %89 ve sadece
hormonoterapi kolunda %81 saptanmistir
(p=0,027). Fakat bu yan etkilerin yasam kali-
tesi Uzerine olan etkilerinin belirgin olmadi-
g1 vurgulanmistir (8). Sadece kombine teda-
vi alan kolda sosyal fonksiyonda azalma ol-
dugu bildirilmistir. Diger iki klinik calismada
da radyoterapi + hormonoterapi kombinas-
yonunun tek basina hormonoterapiye gore
daha avantajl oldugu sonucuna ulasilmistir
(Tablo 1) (6, 7).

Granfors ve arki 1986 - 1991 yillari arasin-
da 91 lokal ileri evre prostat kanseri hasta-
sini cerrahi lenf nodu evrelemesi sonrasi or-
siektomi + eksternal radyoterapi (n=46) ile

“Eksternal radyoterapi daha
yaygin uwygulansa da, secilmis
hastalarda (gen¢ saglikl
hasta, Gleason skor >7)
radikal prostatektomi daha

uygun bir secenek olabilir
(Grade 2C).”
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5 yillik uzak metastaz:
%3/ %10,8 (p=<0,018)

sadece radyoterapi (n=45) kollarina rando-
mize etmislerdir (9). Nisan 2005'te yapilan
degerlendirmede genel sagkalim ve hastali-
ga 6zgl mortalite sonuglar istatistiksel an-
lamli orsiektomi+radyoterapi kolu lehine
bulunmustur. Bu fark lenf pozitif hastalarda
daha belirgindir ve lenf nodu negatif hasta-
lar agisindan fark saptanmamistir.

cT3 prostat kanseri ¢ogunlukla eksternal
radyoterapi + hormonoterapi ile tedavi edil-
mektedir. Erken ve ge¢ donem komplikas-
yonlari azaltmak amaci ile rektum ve mesa-
neye iletilen radyasyon dozunu iyi deger-
lendirmek gerekmektedir. Sadece konvansi-
yonel eksternal radyoterapi uygulanan g6z-
lemsel serilere bakildiginda; 10-yillik genel
sagkalimin %33-45, 15-yillik genel sagkali-
min %18-31 ve 10-yillik biyokimyasal nuk-
stiz sagkalimin %10-33 oldugu gortlmekte-
dir (10-12).

CT3 prostat kanserinde radikal prostatekto-
mi ile radyoterapiyi karsilastiran iyi kalite-
de ve bliyuk sayil randomize klinik calisma
bulunmamaktadir. Randomize olmayan kli-
nik calismalarda sonuglar degerlendirme-
de hasta aliminda yanllik, prognostik fak-
torlerdeki farklilik ve merkezi patoloji deger-
lendirmede eksiklik gibi sorunlar bulunmak-
tadir.

Eksternal radyoterapi uygulamasinda (g
onemli nokta bulunmaktadir. Birincisi rad-
yoterapinin alani (sadece prostat veya tim
pelvis), ikincisi hormonoterapi eklenmeli mi-
dir ve Uclinclisi eklenecekse siiresi ne olma-
idir?

CT3 prostat kanseri hastalarinin dortte bi-
rinde gizli lenf nodu metastazi bulunmakta-
dir (4). iki randomize klinik calismada sade-
ce prostat ile tiim pelvis radyoterapisi karsi-
lastirilmistir (13, 14). RTOG-9413 (Radiation
Therapy Oncology Group) calismasinda

“Radikal prostatektomi oncesi
neo-adjuvan hormonoterapi

onerilmemektedir (Grade 1A).”

1995 - 1999 yillarinda klinik lokalize (cT1c -
cT4) ve tahmini lenf nodu metastazi >%15
olan 1323 prostat kanseri hastasi konvansi-
yonel teknikle uygulanan tim pelvis radyo-
terapi (1,8 Gy fraksiyon; pelvise 50,4 Gy ve
prostata 70,2 Gy) koluna yada sadece pros-
tat radyoterapi (1,8 Gy fraksiyon; prostata
70,2 Gy) koluna randomize edilmistir (13).
Hastalar ayni zamanda neoadjuvan + rad-
yoterapi es zamanli hormonoterapi (2 ay +
2 ay; goserelin asetat veya leuprolid asetat +
flutamid) ve adjuvan hormonoterapi kollari-
na randomize edilmislerdir. Ortanca 6,6 yillk
takip sonrasinda; radyoterapi kollari arasin-
da progresyonsuz sagkalim ve genel sagka-
m acisinda fark saptanmamistir. TUm pelvis
radyoterapi kolunda neoadjuvan + radyo-
terapi es zamanli hormonoterapi alanlarda,
adjuvan hormonoterapi alanlara goére daha
iyi progresyonsuz sagkalim ve genel sagka-
m bildirilmistir.

Diger bir randomize klinik calismada 1998 -
2004 yillarinda 444 cT1b-T3 prostat kanse-
ri hastasi tiim pelvis radyoterapi (pelvise 46
Gy, prostata 66-70 Gy) ve sadece prostat (66-
70 Gy) radyoterapi kollarina randomize edil-
mislerdir (14). Sadece yiiksek riskli gruba 6
ay neoadjuvan ve es zamanli hormonotera-
pi verilmistir. Ortanca 42,1 aylk takip sonra-
sinda iki kol arasinda 5-yillik progresyonsuz
sagkalimda ve genel sagkalimda fark bulun-
mamigtir.

Elimizdeki bu bilgilerin 1siginda ¢T3 pros-
tat kanserinde standart radyoterapi teda-
visi acisinda uzun sire takipli randomi-
ze klinik calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
Onerebilecegimiz lenf nodu metastaz riski
%15'in Uzerinde olan hastalarda tim pelvis
radyoterapi uygulanmasidir.

CT3 prostat kanserinde hormonoterapi teda-
visinin hastaliksiz sagkalimi ve genel sagkali-
mi arttirdigi 3 dnemli randomize klinik ¢alis-
mada gosterilmistir (15-17). RTOG 86-10 ¢a-
lismasinda timdér boyutu 5x5 cm olan 456
cT2-T4 prostat kanseri hastasini radyoterapi
(44-46 Gy bolgesel lenf nodlarina, 66-70 Gy
prostata) + hormonoterapi (2 ay + 2 ay, ne-
oadjuvan + radyoterapi es zamanli, gosere-
lin asetat + flutamid) ve sadece radyoterapi
kollarina randomize edilmistir (15). Ortance
12,5 yillik takipte 10-yillik genel sagkalim
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radyoterapi + hormonoterapi kolunda %43
ve sadece radyoterapi kolunda %34 bu-
lunmustur (p=0,12). Diger taraftan 10-yil-
lik hastaliga bagh mortalitede, uzak metas-
taz gelisiminde, hastaliksiz sagkalimda ve
biyokimyasal niikste radyoterapi + hormo-
noterapi lehine fark saptanmistir (p<0,05).
Kardiyovaskiler mortalitede iki kol arasinda
fark saptanmamistir.

EORTC 22863 calismasinda ise 1987 — 1995
yillarinda yuksek riskli cT1-T4, NO prostat
kanseri hastalarn radyoterapi + hormono-
terapi (radyoterapi ile baslayip 3 yil; gose-
relin asetat + siproteron asetat) ve sadece
radyoterapi kollarina randomize edilmistir
(16). Ortanca 9,1 yillik takipte hormonote-
rapi eklemenin lokal niiksii ve uzak metas-
taz gelisimini belirgin azalttigr gozlenmistir.
On-yillik genel sagkalim sadece radyotera-
pi kolunda %39,8 (%95 Cl 31,9-47,5) ve kom-
bine kolda %58,1 (%95 Cl 49,2-66,0) saptan-
mistir (HR: 0,60, %95 Cl 0,48-0,80, P=0,0004).
Hormonoterapinin kardiyovaskiiler mortali-
te Uzerine etkisi istatistiksel anlamda yuksek
bulunmamistir.

RTOG 85-31 calismasinda da benzer sonug-
lar saptanmistir (17). Alt-grup analizi ya-
pildiginda hormonoterapi 06zellikle yiik-
sek Gleason skorlu (8-10) hastalarda fayda-
I oldugu; Gleason skoru 2 - 6 arasinda olan
grupta ise belirgin iyilesme saglamadig bil-
dirilmistir.

Uygulanacak olan hormonoterapinin nasil
olacagi (sadece LHRH analogu mu? / anti-
androjen de eklenmeli mi?) konusunda ran-
domize klinik calisma bulunmamaktadir.
Gozlemsel calismalar ise antiandrojen ek-
lenmesini desteklemektedir (18). RTOG pro-
tokollinde LHRH analoguna ilk 4 ay antiand-
rojen eklenmektedir.

Adjuvan hormonoterapinin siresi konusun-
da yapilan randomize klinik calismalardan
en bilyudl RTOG 92-02 calismasidir (19).
Bu calismada cT2c-T4 evrede 1554 hasta

“Eksternal radyoterapide
uzun donem gastrointestinal
yan etkileri azaltmak amaci

ile 3-boyutlu konformal
mdyotempi veya intensity
modulated radyoterapi
(IMRT) onerilmektedir
(Grade 1B).”
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Tablo 2. cT3 prostat kanserinde radikal prostatektomi sonrasi biyokimyasal niiksiiz sagkalim

(BNS) oranlar.

Kaynak Yil Hasta sayis1  5-yillik BNS 10-yillik BNS
Lerner et al. [30] 1995 812 %58 %41
Van den QOuden et al. [31] 1998 83 %29 -
Van Poppel et al. [32] 2000 158 %60 -
Han et al. [33] 2001 55 %60 %49
Ward et al. [4] 2005 842 %58 %43
Bianco et al. [34] 2005 85 %51 %47
Carver et al. [35] 2006 176 %48 %44
Hsu et al. [36] 2007 200 %59 %51
Freedland et al. [37] 2007 62 %62 %49
Yossepowitch et al. [38] 2007 144 %49 %41
Hsu et al. [28] 2009 164 %50,4 %43
Walz et al. [29] 2010 293 %52 %44
Mearini et al. [39] 2010 74 %61,9 -

radyoterapi dncesi 2 ay, radyoterapi siiresin-
ce 2 ay goserelin asetat ve flutamid kullan-
mistir; takibinde ise hastalar 24 ay goserelin
asetat ve ek tedavi alinmayan kollara rando-
mize edilmislerdir. On-yillik takip sonrasinda
genel sagkalimda fark saptanmazken, has-
taliksiz sagkalimda ve hastaliga 6zgi sag-
kalimda uzun dénem hormonoterapi lehi-
ne belirgin fark bulunmustur. Alt-grup ana-
lizi yapildiginda ise Gleason skor 8-10 olan
grupta genel sagkalimda da fark gézlenmis-
tir (%31,9’a karsin %45,1, p=0,0061). Buna
karsin EORTC’'nin 22961 klinik calismasinda
lokal ileri evre veya lenf nodu (+) olan (T1-
T2,N1-N2 veyaT2c-T4, NO-N2) 970 hasta 6 ay
androjen deprivasyon tedavisi ve radyotera-
pi sonrasinda ek tedavi almayan ve 2,5 yil
LHRH analogunun oldugu kollara randomi-
ze edilmislerdir (20). Ortanca 6,4 yillik takip
sonrasindaki degerlendirmede 5-yillik genel
sagkalimin uzun dénem hormonoterapi ko-
lunda daha iyi oldugu bildirilmistir. Her iki
kol arasinda 6liimcul kardiyak olaylar agisin-
dan fark saptanmamistir.

RTOG 99-02 klinik calismasinda metastatik
olmayan yuksek riskli prostat kanseri has-
talar androjen supresyonu+radyoterapi ve
androjen supresyonu-+radyoterapi+kemot
erapi (paclitaxel, etoposide, estramustine)
kollarina randomize edilmislerdir (21). Ciddi
oranda gorilen hematolojik ve gastrointes-
tinal toksisite nedeniyle 1440 hasta alimi-
nin planlandigi calisma 397 hasta alimindan
sonra sonlandiriimistir.

Brakiterapi + eksternal radyotera-
pi: Yuksek doz brakiterapi + eksternal

radyoterapinin degerlendirildigi 3 adet ran-
domize klinik calisma bulunmaktadir (22-
24). Bu calismalarda ek yiiksek doz brakite-
rapi uygulamak biyokimyasal ve klinik basa-
nsizlk oranini disirse de, genel sagkalimi
etkilemektedir. Diger taraftan gastrointesti-
nal ve genitouriner toksisite daha fazla g6-
rilmektedir. Bu calismalarda brakiterapi ve
radyoterapi uygulamalarinin standart olma-
masl, az sayida hasta icermesi ve kisa takip
sureleri olmasi sonuglarin degerini sorgulat-
maktadir. Diisiik doz brakiterapi + eksternal
radyoterapi ile ilgili retrospektif calismalarda
Gleason skoru 8-10 olan hasta grubunda ge-
nel sagkalim daha iyi bulunmasi sonrasi Faz
Il klinik ¢alisma (RTOG 0232, NCT00063882)
baslamis ve sonuglarini beklenmektedir (25).

Brakiterapi + hormonoterapi: Yiiksek risk-
li veya lokal ileri evre prostat kanserinde bra-
kiterapi + hormonoterapinin degerlendiril-
digi randomize klinik calisma bulunmamak-
tadir. Cok merkezli retrospektif bir calismada
brakiterapiye hormonoterapi veya eksternal
radyoterapi eklemenin kansere 6zgii morta-
liteyi etkilemedigi bildirilmistir (26).

Radikal prostatektomi: cT3 prostat kan-
serinde cerrahi teknik olarak acgik retro-
pubik prostatektomi tercih edilmektedir.
Glinimizde laparoskopik/robot yardim-
Ii laparoskopik prosedirlerin yaygin ola-
rak kullanilmasi ve deneyimini artmasiy-
la cT3 evrede de bu teknikler uygulanabil-
mektedir. Prospektif randomize klinik ¢a-
lisma verisi olmamakla birlikte, buyuk sayi-
I g6zlemsel serilerden elde edilen sonug-
lar cT3 prostat kanseri hastalarinda radikal
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“Eksternal radyoterapi
uygulanirken neo-adjuvan
ve adjuvan hormonoterapi

onerilmektedir (Grade

1A). Genel uygulamada
radyoterapi oncesinde 2 ay

ve radyoterapi ile es zamanl
LHRH analogu verilmektedir
ve adjuvan olarak da en az 2

yil kullanilmaktadur.”

prostatektominin etkin bir tedavi secene-
gi oldugu gorilmektedir. Mayo Klinigi'nde
1987 - 1997 yillan arasinda 5652 hastaya
radikal prostatektomi uygulanmis ve bu
hastalarin 842'sinin (%15) cT3 evresinde ol-
dugu bildirilmistir (4). Ortanca 10,3 yillik ta-
kip sonrasinda asagidaki veriler rapor edil-
mistir.

o Histopatolojik degerlendirme sonrasin-
da hastalarin %25'i pT2 evresinde saptan-
mistir.

e Hastalarin %25'inde lenf nodu tutulumu
bildirilmis ve erken hormonoterapiye bas-
lanmistir.

e Bes, 10, 15 yillik lokal ve sistemik hastalik-
siz sagkalim sirasi ile %85, %73 ve %67; bi-
yokimyasal niikstiz sagkalim ise %58, %43
ve %38 olarak saptanmistir. Bu sonuglar
ayni zaman diliminde ayni merkezde radi-
kal prostatektomi uygulanan cT2 hastala-
rin sonuglarindan cok farkh degildir.

o Post-prostatektomi komplikasyon ve kon-
tinans oranlari cT2 hastalarina benzer bu-
lunmustur.

c13 prostat kanserinde

tek basina hormonoterapi
onerilmemektedir (Grade

1B). Hormonoterapi miiltiple
sistemik hastaligi olan veya
yasam beklentisi 5-10 yil /

< 5 yil olan, aktif takip icin
psikolojisi wygun olmayan ve
PSA artist olan hastalarda bir
tedavi secenedi olabilir. “

Haziran 2011 - Say1 2

Akakura ve ark!nin yaptigi klinik cahsmada
cT2b-3NOMO 95 hasta radikal prostatekto-
mi (46 hasta) ve radyoterapi (49 hasta, total
doz: 60 - 70 Gy) kollarina randomize edilmis-
tir (27). Tdm hastalara tedaviden 8 hafta 6n-
cesinde hormonoterapi baslanmis ve tedavi
sonrasinda da devam edilmistir. On-yillik de-
gerlendirmede genel sagkalim, biyokimya-
sal niiksuizlik orani, progresyonsuzluk ora-
ni ve hastaliga 6zgli sagkalim radikal prosta-
tektomi kolunda daha iyi olmasina karsin, bu
fark istatistiksel anlamlilik gostermemekte-
dir. Makale sonunda yazarlar lokal ileri evre
prostat kanserinde radikal prostatektomi
veya radyoterapi ile horomonoterapi uygu-
lanmasinin uzun dénem etkili oldugunu ve
lokal kontrol acisindan 60 — 70 Gy radoterapi
dozunun yetersiz kaldigini vurgulamiglardir.
Hsu ve ark!t Erasmus Tip Merkezi'nde 1977
- 2004 yillan arasinda radikal prostatekto-
mi uygulanmis olan 164 cT3 prostat kanse-
ri_hastasinin sonuglarini retrospektif olarak
degerlendirmislerdir (28). Ortalama 100 ay-
ik (1 - 291 ay) takipte, 5-yillik, 10-yillik ve
15-yillik biyokimyasal niiksiiz sagkalim sirasi
ile %50,4, %43 ve %38,3; klinik progresyon-
suz sagkalim %79,7, %68,7 ve %63,5; kanse-
re 6zgli sagkalim %93,4, %80,3 ve %66,3; ge-
nel sagkalim %87,1, %67,2 ve %37,4 bildiril-
mistir. Bu sonuglar literatlirdeki radyoterapi
+ adjuvan hormonoterapi sonuclari ile karsi-
lastinlabilir diizeydedir.

Walz ve ark!i 3 farkli Glkeden 3 merkezin
1987 - 2005 yillan arasinda yaptiklarn 4670
radikal prostatektomi verileri retrospek-
tif degerlendirmislerdir (29). Bu hastalarin
293'Unlin (%6,2) cT3 evrede oldugu, 5-yil-
lik ve 10-yillik biyokimyasal nuksiiz sagka-
lim sirasi ile %52 ve %44 olarak bildirilmis-
tir. Bu verilerin literatiirdeki diger calismalar-
la uyumlu oldugu gorilmektedir (Tablo 2)
(30-38). Mearini ve ark.1 radikal prostatekto-
mi uyguladiklari 74 ¢T3 NOMO ve 425 cT1-T2
NOMO prostat kanseri hastasinin 5-yillik on-
kolojik sonuglarini karsilagstirmiglardir (39).
Bu degerlendirmede cT1-2 ve cT3 evrele-
rinde, lokal niks, 5-yilhk biyokimyasal niik-
stiz sagkalim, 5-yillik kansere 6zgl sagka-
lim sirasi ile %7,1 / %14,1 (p=0,098); %67,4 /
%61,9 (p=0,337); %96 / %95,2 (p=0,773) bu-
lunmustur.

Yamamoto ve ark:1 1994 - 2007 yillari arasin-
da 800 hastaya radikal prostatektomi ve bi-
lateral sinirl lenfadenektomi uygulamislar-
dir. Retrospektif degerlendirmede klinik lo-
kalize evrede 625 hasta ile klinik lokal ileri
evrede 175 hasta sonuglar karsilastirilmis-
tir (40). Operasyon zamani ve kan kaybi agi-
sindan iki grup arasinda belirgin fark sap-
tanmamistir. intraoperatif komplikasyonlar

sirast ile %1,5 (n=9) ve %1,2 (n=2); erken
postoperatif komplikasyonlar ise sirasi ile
%14,4 (n=90) ve %18,9 (n=33) rapor edilmis-
tir. Klinik lokal ileri evrede radikal prostatek-
tominin teknik olarak uygun ve guvenilir bir
yontem oldugu vurgulanmistir.

cT3 evrede radikal prostatektomi kararini
verirken operatif morbidite ve postoperatif
fonksiyonel sonuclar agisindan urolojik cer-
rahi deneyimin yeterli diizeyde olmasi ge-
rekmektedir. Bu hastalarda mutlaka genis-
letilmis lenf nodu diseksiyonu yapilmahdir
(41). Deneyimli ellerde kontinans ¢cogunluk-
la korunabilmektedir ve secilmis hasta gru-
bunda da potens korunabilir (42). Yakin za-
manda yapilmis olan bir calismada cT4 evre-
sindeki 72 hastaya radikal prostatektomi uy-
gulanmis ve sadece hormonoterapi veya sa-
dece radyoterapi alanlara gore daha iyi sag-
kalim bildirilmistir (43). Bu sonug radyotera-
pi + hormonoterapi verileri ile karsilastirila-
bilir diizeydedir.

Adjuvan tedavi: Uygulanan primer teda-
vi ne olursa olsun monoterapi ¢T3 prostat
kanserinde yeterli olmamaktadir. Primer te-
davi sonrasinda adjuvan veya kurtarma te-
daviye ihtiya¢c duyulmaktadir. RTOG 85-31
protokoliinde radyoterapi ile birlikte hor-
monoterapi alan 189 hasta adjuvan hormo-
noterapi sirelerine gore (<1 yil, >1 yil, <5
yil, >5 yil) karsilastirilmistir (44). Ortanca 9,6
yillik takipte, ortanca adjuvan horomono-
terapi siiresi 2,2 yildir. Adjuvan hormonote-
rapi siresi 5 yildan fazla olan grupta diger
gruplara kiyasla daha az uzak metastaz ge-
lismistir ve genel sagkalim, hastaliksiz sag-
kalim istatistiksel olarak ¢cok daha iyi bulun-
mustur. Fakat yazarlar sonu¢ kisminda bu
konunun aydinliga kavusmasi icin rando-
mize klinik ¢alismaya ihtiya¢ duyuldugunu
belirtmislerdir.

Neoadjuvan tedavi: Neoadjuvan hormono-
terapinin timor volimiinl kiglltecegi ve
tam rezeksiyonu kolaylastiracagi dustinilse
de, randomize calismalarin uzun dénem so-
nuglar bunu desteklememistir (45). Scolieri
ve ark/nin yazmis oldugu derlemede 7 pros-
pektif randomize calismanin 6’sinda neoad-
juvan hormonoterapinin tiimor volimiinde
ve cerrahi sinir pozitifliginde azalmaya ne-
den oldugu bildirilmistir (46). Diger taraftan,
lenf nodu metastazi oraninda, biyokimyasal
niiksiz sagkalimda ve genel sagkalimda fark
bulunmamistir.

Yiksek riskli prostat kanseri hastalarin-
da neoadjuvan docetaxel ve hormono-
terapi kombinasyonun degerlendirildi-
gi Faz Il calismalarda bu tedavinin iyi tole-
re edildigi, patolojik organ sinirh hastalik
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oranini arttirdidi, yanit alinan hastalarda
5-yillik hastaliksiz sagkalimin %85 oldugu
saptanmistir (47, 48). CALGB (Cancer and
Leukemia Group B) sponsorlugunda ydirQ-
tilmekte olan ve heniiz tamamlanmayan
Faz Il klinik calismada ytiksek riskli pros-
tat kanseri hastalarinda bir kolda sadece
radikal prostatektomi, diger kolda radikal
prostatektomi oncesi kemohormonoterapi
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