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Finasterid'in prostat spesifik antijen
uzerine olan etkisi tekrarlayan prostat
biyopsilerini azaltmak icin kullanilabilir mi?
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ABSTRACT

Many patients have had persistently elevated PSA levels and
have undergoing multiple negative prostate biopsies. No consen-
sus has been reached on the treatment of patients who continue
to have elevated PSA levels despite negative biopsy findings. In
the current study, the authors examined the correlation among
finasteride treatment, PSA and PSAD to determine patients who
could be excluded from repeat prostate biopsy. They found that
patients without prostate cancer have a greater decrease in PSAD
when taking finasteride for 6 months than those with prostate
cancer.

OZET

Amag: Bu calismada, ilk biyopsilerinde kanser saptanmayip kont-
rol PSA degerleri ylksek gelen hastalarda finasterid tedavisi veril-
mistir. Finasterid tedavisi sonrasi yapilan ikinci biyopsi sonucuyla,
elde edilen PSA ve PSAD degerleri arasindaki iliskiye bakilarak; bu
tedavinin tekrarlayan biyopsileri azaltip azaltmayacadi degerlendi-
rilmistir.

Hastalar ve Yontem: Bu prospektif calismaya, PSA degeri yiiksek
olan (>4.0 ng/ml) ve daha 6nce bir kez 12 kor prostat biyopsisi yapil-
mis 25 hasta alinmistir. Hastalarin ilk biyopsilerinde kanser, prostatik
intraepitelyal neoplazi, atipik kli¢lik asiner proliferasyon veya prosta-
tit bulgusu bulunmamaktadir. Hastalarin hepsinin baslangi¢ PSA ve
PSAD degerleri kaydedilmistir.

Calismaya alinan tiim hastalara alti ay boyunca finasterid 5 mg/
glin verilmistir. Bu slirenin sonunda tekrar PSA ve PSAD degerlerine
bakilarak, biittin hastalara tekrar 12 kor prostat biyopsisi yapilmistir.
ikinci biyopsisi kanser gelen ve gelmeyen olgularin finasterid tedavi-
sine bagli PSA ve PSAD degisimleri karsilagtinlmistir.

Bulgular: Hastalarin 23'l calismayi bitirmis ve yapilan tiim istatis-
tikler bu hastalar lizerinden degerlendirilmistir. Tekrar biyopsilerde 6
(%26) hastada prostat kanseri tanisi konulmustur.

Calismanin baslangicinda ve sonunda PSA’ nin ortanca degeri
sirastyla 8.3 ng/ml ve 4.6 ng/ml olarak bulunmustur (tablo 1). Tim
hastalar ele alindiginda 6 aylik finasterid tedavisi sonrasi PSA degeri
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%45’ lik bir azalma gostermistir. PSAD’ de ise %50’ lik bir azalma g6z-
lenmistir (p<0.001; tablo 1).

Prostat kanseri saptananlarda, tedavi sonrasinda PSA’ nin ortanca
degeri %40 azalirken; kanser saptanmayanlarda bu oran %46’ dir
(tablo 2). Prostat kanseri saptananlarda finasterid sonrasinda PSAD
degeri %5 azalmistir (p=0.1077). Prostat kanseri saptanan olgularin
biyopsilerindeki Gleason skoru 7’ dir. Kanserli hastalarin 1'inde PSAD
%50'den fazla diismistir. Kanser saptanmayan olgularda tedaviyle
PSAD degeri %44 azalmistir (p=0.0004; Tablo 2).

Sonuglar: Alti aylik finasterid tedavisi sonrasinda; ikinci biyopsile-
rinde prostat kanseri saptanmayanlarin PSAD azalma orani prostat
kanseri olanlardan daha fazla bulunmustur (sirasiyla %44 ve %5).
Yiiksek PSA'li olgularda finasterid tedavisiyle saptanan PSAD’ deki bu
degisim, serbest ve toplam PSA’ nin tekrarlayan biyopsi karari veril-
mesindeki kullanimi gibi degerli olabilir. Bu calisma, kiiclk bir hasta
grubunu iceren pilot bir calismadir. Daha genis hasta serilerini iceren
prospektif calismalara ihtiyag vardir.

YORUM

Prostat kanseri erkeklerde saptanan en sik kanserlerden biridir.
Otopsi verilerinde 50 yasindaki bir erkekte yasam boyunca prostat
kanseri gelisme riski %42 ve klinik olarak bunun saptanma orani
%17.8" dir (1). Histopatolojik tani icin standart uygulama prostat bi-
yopsileri olup; siklikla parmakla rektal muayene ve PSA degerlerine
gore biyopsi planlanmaktadir (2). Ozellikle PSA’ nin giincel olarak
kullanima girmesiyle birlikte prostat kanseri insidansi ve lokalize has-
taligin yakalanma orani artmistir (3). Prostat biyopsilerinde drnekle-
nen kor sayisi ve teknige bagl olarak yaklasik %30 kanser saptanir-
ken; %20-25 yanlis negatif sonug alinmaktadir (4).

ilk biyopsisinde kanser saptanmayan ve izlemlerinde PSA yiik-
sekligi devam eden olgulara sikhkla tekrar biyopsiler yapiimaktadir.
Tekrarlayan biyopsilerde kanser saptanmamasi hem hekim hem de
hasta icin zor bir durumdur. Clinkl prostat biyopsilerinin yaklasik
%70’ inde kanser bulgusu olmadigi distnildigiinde; glindeme
gelen konu, olasi gereksiz yapilan biyopsilerden nasil kaginilaca-
gidir.
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Tablo 1. Galisma grubunun (n=23) finasterid ile tedavi dncesi ve sonrasi yas, PSA ve PSAD degerleri

Ortalama Standart sapma Ortanca

Yas (yil) 67.20 6.60 67.00
Tedavi oncesi

PSA (ng/ml) 9.34 5.69 8.30

Prostat hacmi (cm?) 47.90 19.56 51.80

PSAD 0.20 0.11 0.18
Tedavi sonrasi

PSA (ng/ml) 5.09 3.01 4.60
Prostat hacmi (cm?®) 49.58 26.42 42.65

PSAD 0.12 0.10 0.09

Tablo 2. Finasterid ile tedavi 6ncesi ve sonrasi kanser olan ve olmayan hastalarin karsilastirimasi

Kanser n yas Pre PSA Post PSA Pre Hacim Post Hacim Pre PSAD Post PSAD
Var 6 74.5 9.6 5.8 29.20 25.85 0.300 0.285
Yok 16 64 7.6 41 53.55 52.35 0.142 0.080

Sunulan bu calismada; ilk kez 12 kor bi-
yopsi yapilan ve kanser saptanmayan olgu-
lar calismaya dahil edilerek, 6 aylik finasterid
tedavisi sonrasinda tekrar 12 kor biyopsi uy-
gulanmistir. Metodolojik olarak dikkati ceken
nokta, hastalara yapilan tekrar biyopsilerde
alinan kor sayisinin ilk biyopsilerdekiyle ayni
oldugudur. Halbuki bilgilerimize gére, tekrar
biyopsilerde yanls negatif oranlarini azalt-
mak icin siklikla uygulanan yontem alinan
kor sayisinin artirillmasidir (4).

Yapilan calismalar, finasteridin BPH' i ol-
gularda prostat hacmini %25-30 ve PSA se-
viyesini %50 azalttigi gosterilmistir (5). Bu
yuzden finasterid tedavisi alan hastalardaki
gercek PSA seviyesi hesaplanirken, tespit
edilen PSA diizeyinin 2 ile carpilmasi tavsiye
edilmektedir. Finasteridin BPH' li ve prostat
kanserli hastalarda PSA (izerine etkisi deger-
lendirildiginde; 48 aylik tedavi sonucunda
prostat kanserli olgularda %42, BPH'li olgu-
larda %57 azalma gozlenmektedir (6).

Kaplan ve arkadaslarinin calismasinda,
ilk biyopsisinde kanser olmayan fakat PSA
takiplerinde yikseklik saptanan hastalara
12 ay finasterid verilmistir (7). Finasterid te-
davisi sonrasi PSA seviyesi %33'den daha az
disen olgularin %56'sinda prostat kanseri
tespit edilmistir. Buna karsilik, PSA seviyesi
%33-50 arasinda azalan olgularin %32'sin-
de prostat kanseri saptanmistir. PSA degeri
%50’ den fazla diisen hastalarin hicbirinde
kanser g6zlenmemistir.

Sunulan ¢alismada ilk biyopsilerinde kan-
ser saptanmayan olgulara 6 aylik finasterid
tedavisi verilmis ve tedavi sonrasinda tekrar
biyopsi yapilmistir. Tekrar biyopsisinde kan-
ser saptanmayan olgularin PSAD degisimi,
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kanserli olgulardan fazla bulunmustur. Pros-
tat kanseri olgularindaki PSAD'de gorilen
istatistiksel olarak anlamli olmayan azalma
onemli olmasa da ¢alisma populasyonunun
kiciik olmasindan dolay kesin bir hilkme
varma agisindan yetersizdir. Bununla birlik-
te, biyopsi sonucu negatif gelen ve PSA sevi-
yesi ylksek seyreden olgularda kanser olan
ve olmayan gruplari ayirmak icin finasterid
tedavisi sonrasi PSAD'deki degisimleri kul-
lanmanin yalniz PSA'daki degisimleri kullan-
maya gore daha anlamli olabilecedi sonucu
cikarilabilir.

Bir baska deyisle, bu calismanin verdigi
mesaj-her ne kadar hasta sayisi kisith olsa
da- PSA degeri yiiksek olgularda tekrar bi-
yopsi karari vermeden 6nce finasterid teda-
visi verilmesi ve buna bagh PSAD degisim
oranlarinin degerlendirilmesidir. Calismanin
bulgularina gére, PSAD degisim orani yiiksek
olmayanlarda yapilacak tekrar biyopsilerin
yanlis negatif olasihgi azalacaktir. Yazarlarin
da bahsettigi gibi, istatistiksel olarak daha
anlamli sonuclari elde etmek icin prostat
kanseri saptanan en az 25 olguluk bir seriye
ihtiyac vardir. Eger prostat kanseri saptama
oranini %25 kabul edersek, bu 100 olguluk
bir serinin calisiimasi anlamina gelmektedir.

Gulnlmizde, 5 alfa rediiktaz enzim inhibi-
torlerini kullanan BPH' li hastalarda PSA’ nin
nasil takip edilmesi gerektigi ve hangi PSA
degerinde biyopsi yapilmasi gerektigiyle il-
gili yeni gorusgler ortaya ¢ikmaktadir. Marks
ve arkadaslarinin derlemesinde, PSA’ nin
nadir degerinden 0.3 ng/ml ya da lzerinde
artis gdzlenmesinin kanser icin daha uyari-
¢ oldugu bildirilmektedir (8). Bu durumda,
PSA'nin nadir degerinden 0.3 ng/ml artisinin

duyarliigi %71 ve 6zgulligu de %60 olarak
bildirilmektedir.
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