
H a z i r a n  2 0 1 0  •  S a y ı  2 57

D
ER

LE
M

E

ÖZET

Prostat kanserli hastalarda sık karşılaşılan kemik metastazla-
rı ürologlar için önemli bir sorundur. Kemik metastazları iskelet 
sistemi bütünlüğünü değiştirerek patolojik kemik kırıkları ve ke-
mik ağrıları gibi hayat kalitesini bozan yan etkilerin oluşmasına 
yol açar. Günümüzde radyoterapi, radyoizotoplar, hormonoterapi 
veya bifosfonatlar kemik metastazlarına bağlı gelişen ağrıların te-
davisinde kullanılan tedavi seçenekleridir. 

Androjen baskılama tedavisi (ABT) iskelet sistemi komplikas-
yonlarının oluşmasındaki en önemli risk faktörlerindendir. ABT al-
tındaki hastalarda daha fazla kemik doku kaybının olduğu göz-
lemlenmiştir. Bu grup hastalarda bifosfonatlar gibi kemik doku ka-
yıplarının önlenmesine yönelik tedavilerin arayışı sürmektedir. Bu 
amaçla kullanılan bifosfonatlar ise ABT veya kemik metastazları-
na bağlı gelişen kemik doku kaybı ve iskelet sistemi ilintili olayla-
rın önlenmesi veya tedavisinde etkin ve güvenli bir tedavi alter-
natifidir.

ABSTRACT

Bone metastases are highly prevalent in patients with prostate 
cancer, and they commonly present a therapeutic challenge for urol-
ogists. Metastatic bone lesions can reduce the structural integrity of 
the skeleton, resulting in skeletal complications such as pathologic 
fractures and severe bone pain which adversely affect the quality of 
life. Palliation of bone pain due to metastases can be achieved with 
radiation, radioisotopes, hormonotherapy and bisphosphonates. 

Androgen deprivation therapy (ADT) is one of the most impor-
tant risk factor for developing skeletal complications in prostate 
cancer patients. It has been increasingly recognized that patients 
undergoing ADT for treatment of prostate cancer are at higher 
risk of bone loss. Progress has been made in identifying the role 
of therapies like bisphosphonates to prevent bone loss in these 
patients. Bisphosphonates have found to be safe and effective for 
preventing or treating the bone loss and skeletal complications 
secondary to ADT or bone metastases.

P
rostat kanseri (PCa) Amerika Birleşik Devletleri’nde ileri yaş 
erkeklerde en sık görülen kanserdir ve 2009 yılında 192.280 
yeni PCa olgusu ve bunların da 27.360‘ında bu hastalığa 
bağlı ölüm beklenilmektedir (1). Son yıllarda kardiyovaskü-

ler sistem hastalıklarının veya sigara tüketiminin azalmasına paralel 
olarak ölümlerin azalması sonucunda hastalar daha uzun süre yaşa-
makta ve yaşlı erkek oranı da giderek çoğalmakta, bunun sonucunda 
da daha çok PCa hastası ile karşılaşılmaktadır. 

1980’li yıllarda kullanıma giren prostat spesifik antijen (PSA) tanıda 
önemli bir araç olmuş ve PSA kullanımının başlaması ile PCa insidan-
sı daha da artmıştır. Her ne kadar PSA kullanımı ile saptanan pros-
tat kanserleri genel olarak erken evreli tümörler ise de bu saptama-
nın prostat kanserine bağlı ölümleri azalttığı halen tartışmalıdır (2). 

PSA taraması ile tanı konulan hastalara çok değişik tedaviler uy-
gulanır. Bu tedavilerden biri de hormonoterapidir. Hormonotera-
pi PCa‘lı hastalarda kullanılan etkin ve önemli bir tedavi şeklidir 
(3). 1940‘lardan bu yana giderek artan yaygın kullanımı nedeniy-
le hormon tedavisi sonrasında çok fazla yan etki de gözlenir. Radi-
kal prostatektomi sonrasında lenf nodu metastazları olanlarda veya 
radyoterapi ile beraber verilen hormon tedavileri biyokimyasal ve 
klinik yanıt oranlarını arttırmakta ve hastalığa özgü sağkalımın uza-
masına yardımcı olmaktadır (4,5). Lokalize kanserli hastalarda hor-
monoterapi uygulanmaktaysa da olumlu sonuçlarını gösteren veri 
yoktur (6). 

Androjen baskılanması (AB) şeklinde verilen hormonoterapi has-
talarda önemli yan etkilere yol açar. Sıcak basmaları, anemi, impo-
tans, osteoporoz, jinekomasti, halsizlik, depresyon, glikoz intoleran-
sına bağlı diyabet gelişimi, lipid profilindeki değişikliklerle koroner 
arter hastalık riskinde artış, obezite ve iskelet sistemi komplikasyon-
ları gibi yaşam kalitesini bozabilecek yan etkiler zamanla görülebi-
lir (7). İskelet sistemi ile ilgili olayların osteoklastik kemik rezorbsiyo-
nundan kaynaklandığı düşünülür. 
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“Özellikle yaşlı prostat kanserli erkeklerde 
fi zyolojik olarak da ortaya çıkan kemik 
mineral yoğunluğundaki azalma bu 
hastalarda uygulanan AB tedavisi ile daha 
da artar ve komplikasyonlar kaçınılmaz olur. 
Sağlıklı erkeklere göre AB altındaki prostat 
kanserli hastalarda iskelet sisteminin değişik 
noktalarındaki kemik yoğunluk kaybı %2’dir 
ki bu oran oldukça yüksektir (11).”
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modeli deneylerinde AB tedavisi altındaki 
PCa’lı olgularda bifosfonatların tedaviye ek-
lenmesi iskelet sistemi metastazlarını önle-
mekteyse de insanlarda bifosfonatlarla ya-
pılan adjuvan tedavilerin metastazları önle-
yip önleyemeyeceği sorusunun cevabı de-
vam eden çalışmaların (ZEUS ve RADAR ça-
lışmaları) sonuçlarıyla aydınlanacaktır (Tab-
lo 1)(19). PCa’lı hastalarda metastazları ön-
leyebilmek için yapılan diğer bir çalışmada 
(MRC çalışması) yükselen PSA‘sı olan has-
talara oral bifosfonat (Clodronat) verilmiş-
tir. Çalışma sonuncunda bifosfonat tedavi-
si ile metastazlı hastalarda sağkalım avantajı 
sağlanırken metastazları önlemede bir avan-
taj gösterilememiştir (20). Bugün de AB te-
davisi altındaki PCa‘lı hastalarda koruyucu 
olarak bifosfonatların kullanımı önerilme-
mektedir. Çünkü bu tedaviyi alan hastaların 
hepsinde kemik doku mineral kaybı oluşma-
maktadır. Ayrıca kemik kırıkları üzerine olan 
uzun dönemdeki etkileri ve katkısı da tam 
bilinmemektedir. Kullanılması planlanıyor-
sa optimal bifosfonat tipi, dozu veya uygu-
lama şekli de net olarak bilinmemektedir. Bi-
fosfonatlar özellikle osteolitik kemik metas-
tazlarında daha etkindir Çünkü bu tedavi ke-
mik ağrısını, analjezik ihtiyacını, iskelet siste-
mi olayları riskini azaltır ve yaşam kalitesini 
iyileştirir (19). 

Tedavi edilmediğinde lokalize PCa‘lı has-
talarda zaman içinde kemiklere metastaz 
gelişebilir. Kemiklerde metastazların ortaya 
çıkmasıyla hastalarda istenmeyen yan etkiler 
görülür. Bugün artık yeni gelişmeler ve çalış-
malar bu noktada yoğunlaşmıştır. Bu çalış-
malarda kemik yapısında bir takım değişik-
likler oluşturarak tümör hücrelerinin kemik 
dokuya geldiklerinde sağkalımlarına olanak 
sağlayacak değişimleri azaltmak ve durdur-
mak hedeflenir. Kemik doku hedef tedavileri 
bu yönüyle son zamanlardaki güncel yakla-
şımlardır (21). Bu grup ilaçlar tümör hücrele-

nı düşüktür, ucuzdur ve hızlı sonuç verir. En 
önemli dezavantajı ise hem kortikal hem de 
trabeküler yoğunluğu birlikte ölçmesidir. 
DEXA ile ölçülen T skoru -2,5‘un altında olan-
larda olası kemik komplikasyonlarının ön-
lenmesinde bifosfonatlar kullanılabilir (16). 
Düşme olasılığı yüksek olan düşkün hasta-
larda, immobilize ve daha önce kemik kırığı 
öyküsü olanlarda veya eşzamanlı steroid te-
davisi görenlerde koruyucu bifosfonat teda-
visi düşünülse de bu grup hastalarda uyum 
sorunu sıktır ve hastaların çoğu ilk 1 yıl için-
de tedavilerini uyumsuzlukları nedeniyle 
sonlandırırlar (17). AB tedavisi alan hastalar-
da kemik mineral yoğunluğuna bakılarak ke-
mik kayıplarının en aza indirilmesi ve yan et-
kilerin giderilmesine yönelik önerilen algo-
ritma 1’de gösterilmiştir (18). 

Günümüzde bifosfonatlar kemik metas-
tazlarının ve kemik ilintili olası yan etkilerin 
oluşumunu engellemek için kullanılan te-
davilerin başında gelir. Her ne kadar hayvan 

Birçok çalışmada AB tedavisi altındaki has-
talarda kemik mineral yoğunluğunda 1 yıl 
içinde azalma olduğu gösterilmiştir (8-10). 
Bunun sonucunda başta vertebralar olmak 
üzere kalçada ve gögüs kafesinde kemik kı-
rıkları oluşabilmektedir. Özellikle yaşlı pros-
tat kanserli erkeklerde fizyolojik olarak da 
ortaya çıkan kemik mineral yoğunluğundaki 
azalma bu hastalarda uygulanan AB tedavisi 
ile daha da artar ve komplikasyonlar kaçınıl-
maz olur. Sağlıklı erkeklere göre AB altındaki 
prostat kanserli hastalarda iskelet sisteminin 
değişik noktalarındaki kemik yoğunluk kay-
bı %2’dir ki bu oran oldukça yüksektir (11). 
Bu azalış AB’nin şekli ve kullanım süresine 
bağlı olarak farklılıklar gösterebilir ve genel-
likle AB altındaki hastalarda ilk yıl çok daha 
fazladır ve kümülatif birikim sonucunda yak-
laşık 10 yıllık bir tedavi sonrasında hastalar-
da ciddi osteopeni ve osteoporoz görülür ki 
bu kemik kırığı için önemli bir risk faktörü-
dür. 

Kemik kırıkları hastalarda sağkalımı olum-
suz etkileyen husustur (12-13). AB altında-
ki hastalarda kırık oranlarının %16‘lardan 
%42‘lere ulaştığı görülür (14). Son yıllar-
da aralıklı AB tedavisinin gündeme gelmesi 
ile bu komplikasyonların daha da azaltılma-
sı amaçlanmıştır. Aralıklı AB uygulanan has-
talarda da bu sorun kaçınılmazdır. Dokuz ay 
boyunca aralıklı AB alan hastalarda lomber 
vertebralarda %4,5, kalçada %2,5 oranında 
kemik mineral doku kaybı görülmüştür (15). 
Tedavinin kesildiği dönemlerde bu mineral 
kaybının düzelmeye başladığı görülse de bu 
düzelme hastadan hastaya değişim göster-
mektedir. 

Rutin kullanımı olmasa da AB tedavisi alan 
hastalarda istenmeyen bu olumsuzluklar ne-
deniyle Dual enerji-XR absorbsiyon (DEXA) 
yöntemi ile tedavi öncesi, tedaviden 1 ve 3 
yıl sonra kemik mineral yoğunluğunun ölçü-
mü önem kazanır. DEXA‘nın radyasyon ora-

“Bugün de AB tedavisi 
altındaki PCa‘lı hastalarda 

koruyucu olarak 
bifosfonatların kullanımı 
önerilmemektedir. Çünkü 

bu tedaviyi alan hastaların 
hepsinde kemik doku mineral 

kaybı oluşmamaktadır. 
Ayrıca kemik kırıkları 

üzerine olan uzun dönemdeki 
etkileri ve katkısı da tam 

bilinmemektedir.”

Tablo 1. PCa‘lı hastalarda kemik metastazlarının önlenmesine yönelik çalışmalar

Çalışma Faz Şekli  N Çalışma grubu Primer amaç

ZEUS III Prevansiyon, 1300 Yüksek riskli PCa Kemik 
  Randomize açık kontrollü  hastalar metastazların
  Standar t tedavi vs.   önlenmesi
  Standar t tedavi + zolendronik
  Asit

Hormon III Prevansiyon, 1435 Metastazsız HDPCa İlk kemik 
Direçli PCa  Randomize çift kör, (çalışma bitti)    hastalar  met. izlenmesine
Hastalarda   Standar t tedavi vs.   kadar geçen süre
Kemik metastazı  standar t tedavi + Denosumab   veya herhangi bir  
Olmaksızın sağ     sebeple ölüm
Kalımın uzatılması

HDPCa: Hormona dirençli prostat kanseri
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let sistemi ilintili olayların olabileceği göz-
lemlenmiştir (23). Teorik olarak iskelet siste-
mi olayları için risk altında olan hastaların 
ayıklaması tedavi algoritmasının düzenlen-
mesinde önemlidir. Bu ayrımın yapılmasın-
da hastanın ortaya konan diğer sonuçları 
dışında idrar ve serum kemik yıkım belirteç-
leri (N- telopeptid (NTx) gibi) ve kemik spe-
sifik alkalen fosfataz düzeyleri değerlendir-
melidir (24). Günümüzde ise tüm bunla-
ra ek olarak PSA kullanımı söz konusudur. 
Zira kemik dokudaki değişimlerin başlama-
sından 7-12 ay önce en iyi bilgi PSA ile elde 
edilmektedir.

 Kemik metastazları olan hastalarda plan-
lanacak tedavideki temel amaç kemik ağrı-
larını kontrol altına almak, yaşam kalitesinin 
iyileştirilmesi ve sağkalımın mümkün olabil-
diğince uzatılmasıdır. Dolayısıyla kemik ilin-
tili olayların önlenmesi amaçlardan biridir. 
Erkeklerde ölüm yaşının giderek artması ne-
deniyle daha fazla prostat kanseri olgusu-
nun olacağı düşünülürse kemik metastazlı 
PCa‘lı olgularla sık karşılaşılacağı gerçeği ka-
çınılmazdır. 

Günümüze kadar kanser tedavisi ile geli-
şen kemik doku kaybının giderilmesine yö-
nelik kesin etkin bir tedavi tanımlanmamış-
tır. Bazı bilimsel çalışmalar bifosfonatların 
etkili olduğu yönündedir. Kemik bütünlü-
ğünün korunmasında Ca+2 ve vitamin D’nin 
de önemli yeri vardır. Bugün için önerilen en 
basit ve etkin tedavi kalsiyumun günlük en 
az 1000-1200 mgr ve vitamin D’nin de gün-
lük 800-1000 IU olarak alınması ve ayrıca dü-
zenli egzersizler, ani düşmelerden korunma, 
aşırı alkol tüketiminin ve tütün kullanımının 
azaltılmasıdır.

Kemik metastazları olan hastalarda ilk za-
manlarda kemik ağrılarının lokalize edilme-
si güçtür ve bu ağrılar çoğunlukla gecele-
ri yoğunlaşır. PCa’lı hastalarda primer hasta-
lığa yönelik yapılan standart tedavilerin dı-

lid tümörler ele alındığında kemiğe metas-
taz yapan tümörler arasında prostat kanser-
lerinin önemli bir yerde olduğu görülür. Me-
tastatik kemik lezyonları iskelet sistemi bü-
tünlüğünün bozulmasına, patolojik kemik 
kırıklarının oluşmasına, spinal kord basıları-
na ve şiddetli kemik ağrılarına yol açarak ya-
şam kalitesini bozar. İleri evre PCa‘lı hastala-
rın %80-90’ında kemik metastazları görülür 
(18,19). Kemikteki metastatik odakların sayı-
sı, AB’a olan yanıtın öngörülmesinde önem-
lidir ve genellikle sağkalımın daha düşük ol-
masına yol açar (22). Kemikte metastaz gö-
rüldüğünde ortalama sağkalım 2-3 yıl ara-
sında değişir. 

1980’li yıllarda PCa‘lı hastalarda kemik 
yapının değerlendirilmesine yönelik kemik 
sintigrafisi gibi tetkiklerin kullanımına baş-
lanılmış, daha sonra ise serumdaki kemik 
yıkım belirteçlerinin ölçümleri ile değerlen-
dirmeler gündeme gelmiştir. Metastazları 
olan hastaların %49’unda 2 yıl içinde iske-

rinin kemik dokuya yerleşerek çoğalmalarını 
engellemekte ve aynı zamanda sitotoksik te-
davi etkinliğinde artış sağlamaktadır. 

Kemik metastazları ileri evre kanserlerde 
sık görülen yayılım şeklidir. Kemik iliği tü-
mör hücreleri için barındırdığı büyüme fak-
törlerinin zenginliği yönünden metastaz açı-
sından iyi bir ortam yaratır. Ayrıca kemik iliği 
hücreleri tümör hücreleri için bazı kemotak-
tik maddeler salgılar ve tümör hücrelerinin 
rahatça yerleşerek çoğalmasını sağlayan bir 
ortam oluşturur (seed-soil teorisi) (18). 

Prostat kanserinde sıkça görülen kemik 
metastazları ürologlar için tedavisinde önem-
li sorunların olduğu bir durumdur. Çünkü is-
kelet sistemi metastazları morbiditeye yol 
açarak hastanın hareketlerini kısıtlar. 

Kemik metastazları osteolitik veya osteob-
lastiktir. Genelde her 2 tip bir arada görülür. 

PCa‘da her ne kadar kemik yıkılımı de-
vam ediyorsa da yoğun olarak osteoblastik 
metastaz görülür. İnsanda görülen tüm so-

“...metastazları olan 
hastalarda planlanacak 
tedavideki temel amaç kemik 
ağrılarını kontrol altına 
almak, yaşam kalitesinin 
iyileştirilmesi ve sağkalımın 
mümkün olabildiğince 
uzatılmasıdır. Dolayısıyla 
kemik ilintili olayların 
önlenmesi amaçlardan 
biridir.”

Algoritm 1. PCa‘nın hormonal tedavisi sırasında gelişebilecek kemik doku kaybına yönelik prevansiyon 
algoritmi (18,41)

Kemik dansin ometrisi

Kırık için risk faktörleri
- AB tedavisi
- Önceki kırıkları

Kemik mineral dansinometrisi

DEXA ile
Kalça
radius
lomber ver tebra
Değerlendirilmesi

T skoru değerlendirmesi

< -2.5
(osteoporoz)

-1 ile -2.5 arası
Osteopeni

-1 
Normal

Yaşam şeklini değerlendir
Yeterli kalsiyum ve vitamin D alımı

6-12 ay sonra kemik mineral 
yoğunluğunu değerlendir

2 yıl sonra kemik mineral 
yoğunluğunu değerlendir

Bifosfonat kullanımı
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mobilizasyon sıkıntısının devam ettiği not 
edilmiştir (30). Dolayısıyla patolojik kırıkları 
olanlarda literatürün de desteklediği şekilde 
sağkalım daha da düşüktür (31).

Günümüz tedavi algoritmalarında kemik 
metastazları olan PCa’lı hastalarda iskelet sis-
temi komplikasyonlarının önlenmesinde de 
bifosfonatlar ve özellikle Zolendronik asit kul-
lanımı önerilmektedir (27). Ayrıca AB tedavi-
si altındaki hastalarda kemik doku kaybının 
önlenmesinde de bifosfanatlar önerilir. Erken 
evredeki PCa‘lı hastalarda osteolizisin erken 
önlenmesi önemlidir. Böylece sonradan ola-
bilecek iskelet sistemi komplikasyonları azal-
tılmış olur. Unutulmamalıdır ki bu grup hasta-
larda iskelet sistemi ile ilgili olayların tümü sa-
dece kemik metastazlarından kaynaklanmaz.

Her ne kadar bifosfonat tedavileri iskelet 
sistemi komplikasyonlarını azaltıyor ve ke-
mik ağrılarında palyasyon sağlıyorsa da gü-
nümüzde ileri evre PCa‘lı hastalarda sağka-
lımı arttıran veya progresyonu geciktiren et-
kin bir tedavi şimdiye kadar tanımlanmamış-
tır. Son yıllarda bu aşamada yeni deneysel 
tedaviler gündemdedir ve bu grup ilaçların 
da kemik metastazlarına yaklaşım algorit-
maları içinde yer alması beklenir (32). 

Kemoterapi, hormonoterapi, radyoterapi, 
ortopedik girişimler ve bifosfonatlar kemik 
metastazlarına yaklaşımda başvurulan teda-
vi alternatifleridir. Hormonal tedaviler hor-
mon duyarlı PCa‘da birinci basamak tedavi-
dir ve bu hem hastalığın hem de metastazla-
rının kontrolünde önemli bir ilk adımdır. 

Kemik metastazlarında hastaların en 
önemli yakınması kemik ağrısıdır ve bu be-
lirtildiği gibi üzerinde daha az durulan bir 
konudur. Kullanılan analjezikler çoğu kez ye-
tersiz kalır Tümörün kontrol ettiği osteolizis, 
sinir hasarı veya tümör hücrelerinin bizzat 
kendileri kemik ağrısı nedeni olabilir. 

Kemik metastazları olan hastalarda ağrı 
palyasyonunda radyoterapi ve radyonükleid-
ler de kullanılır. Radyoterapi tümör boyutunu 
küçültür, osteolizisi ve kemik ağrılarını azaltır 
(33). Radyoterapi ağrı için genel olarak lokal 
uygulanır. Eğer şikayetler daha yaygın ise sis-

porotik kırık oranı kabaca %5 ile %14 arasın-
dadır (25-26). 

Prostat kanserli hastalarda eğer patolojik 
kemik kırıkları oluşmuş ise ciddi bir sorunla 
karşı karşıya kalınmış demektir. Patolojik kı-
rıkların tedavilerinde ortopedik girişimlere 
veya radyoterapiye gerek duyulur (27). Ay-
rıca metastazlar eğer yük kaldıran bölgeler-
deyse bir egzersiz programı da gerekir (28). 
Patolojik kırıklar sonrasında hastalarda %4 
oranında ölüm gelişebilmektedir (29). Has-
taların %25’inde özellikle bacak kırıklarında 
cerrahi ile de tam bir düzelme sağlanamaz 
ve hastalardaki mobilizasyon sıkıntısı devam 
edebilir. Kalçadaki kırıkların prognozu daha 
da kötüdür. Bir çalışmada kalça kırığının 
oluşmasından sonraki 1 ay içinde hastaların 
%16‘sının öldüğü, yaşayanların da %60’ında 

“Günümüz tedavi 
algoritmalarında kemik 
metastazları olan PCa’lı 
hastalarda iskelet sistemi 
komplikasyonlarının 
önlenmesinde de bifosfonatlar 
ve özellikle Zolendronik asit 
kullanımı önerilmektedir (27).”

şında yaşam kalitesinin iyileştirilmesi ve ağ-
rının kontrolünü sağlamak amacıyla bifos-
fonatların kullanımı, radyoterapi, ortopedik 
girişimler ve analjezi desteğinin sağlanma-
sı gerekebilir.

Kemiklerde metastaz olduğunda görülen 
en önemli yan etki kırıklardır. Kalçada görü-
len kırıklar çok ciddi mortalite nedeni olabil-
mektedir. Çünkü kalça kırıklı hastaların an-
cak %41’i eski fonksiyonel hallerine dönebil-
mektedir ve bunların da %71’inde destek te-
davilerine ihtiyaç duyulur. Genel olarak kal-
ça kırıklarından sonra hastaların %16’sı ilk 1. 
ayda kaybedilmektedir. Kemiğinde metastaz 
olmayan ancak AB altındaki PCa’lı hastalarda 
osteoporotik kırık oranlarının yüzdesi net bi-
linmese de kırıkların en önemli nedeni aza-
lan kemik mineral yoğunluğudur ve osteo-

Algoritm 2. Hormon bağımlı kemik metastazlı PCa‘lı hastalarda tedavi algoritmi (41).

AB altında kemik metastazı

Asemptomatik

Zolendronkasit ve diğerleri

İzlem

Semptomatik

Rahatlama Ver tebral instabilite

Or topedik
değerlendirme

Radyoterapi
Ağrı kliniği ve palyatif 

tedaviler

İzlem

Algoritm 3. Kanser tedavisi ile gelişen kemik doku sorunlarının tedavi algoritmi (41).

Basit bir travma ile gelişen 
kırık veya kırık şüphesi

Radyolojik olarak 
konfirmasyon

Kemik 
dansinometrisi

Hormonoterapi ile beraber 
bifosfonatlarla kemik doku 
kaybının tedavisi

Yaşam şeklinde yeni 
düzenlemeler ve yeterli 
kalsiyum ve vitamin D yeterli
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gibi metal şelat oluşturan ajanlar trabeküler 
kemik dokuda tutulur. 32P ve Stronsiyum 89 
(89Sr) da kemik dokuya yaygın olarak dağılır 
(35). 32P eskiden kullanılırdı. 89Sr ise beta ener-
ji yayan bir moleküldür. Ağrının giderilmesin-
de kullanılır. Kemik dokuya tutunan bu mole-
küller yarı ömürlerine uygun olarak beta ve 
gama enerji yayılımı yapar, kısa sürede apop-
tozisi indüklerler. Hastalar tarafından iyi tole-
re edilseler de kemik iliği depresyonu yapma-
ları önemli yan etkileridir (36).

Kemik metastazlı hastalarda radyoterapi 
ve 89Sr verilerek etkinlikleri karşılaştırılmış-

ve kısa aralıklarla uygulanan RT’nin düşük doz 
ve sık aralıklarla uygulanan RT’ye göre daha 
faydalı olduğu belirtilir (34). Bulantı, baş ağrı-
sı, kilo kaybı ve saç dökülmesi yapar. Geç dö-
nemde de halsizlik izlenir. Bazı hastalarda rad-
yoterapi sonrasında 4 hafta gibi daha uzun 
bir dönemde ağrının kontrolü mümkün ol-
mayabilir. Ağrı kontrolünün sağladığı iyilik 
hali ise %50 hastada en fazla 6 ay sürer. 

Metastatik PCa‘da kemik afinitesi olan rad-
yoizotoplar da kullanılmaktadır. Son yıllar-
da kullanılan radyonükleidlerle direk kemik 
doku hedeflenir. 153Sm-EDTMP ve 117mSn-DTPA 

temik uygulanabilir. Kemik kırıklarının önlen-
mesinde koruyucu radyoterapi ve beraberin-
de gerekli olan durumlarda yapılacak ortope-
dik girişimlerle (cerrahi fiksasyon gibi) morbi-
dite azaltılmaya çalışılır. Lokalize kemik ağrıla-
rının giderilmesinde radyoterapi oldukça iyi 
bir seçenektir. 1-2 hafta gibi bir sürede ağrıda 
önemli bir rahatlama sağlanır. Yaygın kemik 
metastazlarında yarı vücut radyoterapi uygu-
laması gerekli olabilir. Ancak bu uygulamada 
yan etki oranı çok yüksektir. 

RT’nin optimum dozu ve şekli günümüzde 
de tartışmalıdır. Birçok çalışmada yüksek doz 

Algoritm 4. AB ile prostat kanseri tedavisi algoritmi (41).

Lokal invaziv PCA
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CA ve Vit. D İzlem Periferik kemik
dansinometrisi
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AB tedavisi değerlendirmesi Kontrol

Normal
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yonunun da akılda tutularak buna yönelik 
planların oluşturulmasında fayda vardır. Bu 
nedenle tedavi altındaki metastatik PCa’lı 
hastalarda tedavilere bağlı gelişen kemik 
doku kayıplarının tedavilerine yönelik pre-
vansiyon amaçlı algoritmden bahsetmek 
gerekir. Bu hedef algoritm 1‘de kısaca özet-
lenmiştir. Algoritm 2, 3 ve 4’de ise günü-
müzde kemik metastazlarına yönelik öne-
rilen yaklaşımlardan özetle bahsedilmekte-
dir (41). Bu algoritmler ve değişik konsen-
süs toplantı sonuçlarının tümü değerlendi-
rildiğinde eğer hastalarda aşırı kemik doku 
kaybı ve kemik ağrısı varsa ve kemik metas-
tazları oluşmuşsa bifosfonat tedavilerinin 
önerilmesi gerektiği sonucuna ulaşılır ve 
yakın geçmişteki çalışmalarda gösterildiği 
gibi bifosfonatların kemik dokuda istenme-
yen yan etkiler başlanmadan önce verilme-
si önerilir (42-44).

özellikle femur, humerus, pelvis ve vertebra-
lardaki kırıklar hareket kısıtlılığı da yaptıkla-
rından bu alanlarda fiksasyon gibi cerrahi iş-
lemler gerekli olabilir. Cerrahi olarak osteo-
sentez veya cerrahi protezlerin uygulanma-
sı gerekebilir (39). Spinal korda yapılan cer-
rahi stabilizasyon ile ağrıda trajik bir iyileşme 
ve nörolojik bulgularda önemli oranda geri-
leme olur. Cerrahi fiksasyon sonrasında veri-
len adjuvan radyoterapi metastatik destrük-
siyonu daha da azaltır. Kifoplasti ve verteb-
roplasti vertebralardaki sıkışıklığı gidererek 
ağrıyı azaltan ve fonksiyonel iyileşmeyi sağ-
layan yöntemlerdir. Bu işlemlerde perkütan 
sement enjeksiyonu yapılarak kırıkta stabili-
zasyon sağlanır (40).

Sonuç olarak; bugün için kemik metas-
tazları olan hastalara yaklaşımın bir algo-
ritmaya dönüştürülmesi amaçlandığında 
kemik mineral doku kayıplarının prevansi-
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