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Prostat kanseri tarama calismalari

Dr. Ferruh Zorlu
SSK Tepecik Egitim Hastanesi Uroloji Klinigi, Izmir

rostat kanseri tarama programlarinin amaci, hastalig

semptom vermedigi evrede taniyarak, erken tedavi ile

dogal seyrini degistirmektir. Prostat kanserinin taninma-

sinda tarama programlarinin kullaniimasinin faydasi ise
gUinamuzde halen tartismalidir. Prostat kanserinin sik géraldu-
gu Amerika Birlesik Devletleri'nde dahi tarama programlarinin
uygulanmasinda fikir birligi yoktur. Urologlarin ve radyotera-
pistlerin dernekleri tarama programlarini desteklerken, dahili-
yecilerin, aile hekimlerinin ve epidemiyologlarin dernekleri ta-
ramaya olumsuz bakmakta ve 6nermemektedir.

Amerika Uroloji Birligi (AUA) 50 yasin Uzerinde taramayi
o6nermekte,siyah irk ve aile 6ykusu gibi risk gurubunda olanlar-
da arastirmanin 45 yasinda baslamasi gerektigini belirtmekte-
dir.(1)

Amerika Kanser Toplulugu (ACS) hem eski hem de 1997'de
tekrar gézden gecirdigi rehberde, PSA ve rektal muayenenin
yillik yapilmasini, 50 yasinda tarama programlarinin baslatiima-
sinl 6nermektedir. Arastirma icin on yillik yasam beklentisi sart
aranmakta ve risk tasiyan olgularda daha erken yasta tarama
onerilmektedir (2,3).

US Koruyucu Hizmetler Goérev Glcu prostat kanseri taramasi-
nin, siklikla yanhs pozitiflik, gereksiz biyopsilere neden oldugu-
nu hatirlatmakta, tedavi yan etkileri gibi verdigi zararlari sira-
lamakta ve tedavinin yarari hakkinda verilerin yetersiz oldugu-
nu belirtmektedir (4).

Amerika Koruyucu Hekimlik Koleji, prostat kanseri taramasi-
nin erken evrede tedavisinin mortaliteyi azalttigina dair yeterli
veri olmamasi nedeniyle rutin tarama programlarini énerme-
mekte, kisilere taramanin avantajlari ve dezavantajlar belirtil-
melidir (5) demektedir.

Amerika Dahili Hekimler Koleji yine ayni sekilde gorus belir-
terek, taramanin ve tedavinin yararlari ve zaralari kisi ile tartisi-
larak karar verilmesi gerektigini séylemektedir.

ingilterede ise rutin olarak PSA testi ile tarama yapilmasi, el-
de yeterli veri olmamasi nedeniyle dnerilmemektedir (7).

Dunya Saglik Orgiiti bir hastalikta tarama programlarinin uy-
gulanilmasi i¢in on adet kriter aramaktadir (8). Bunlar Tablo
1'de 6zetlenmistir.

Prostat kanserinin tarama programi ile gérusler ise Tablo 2'de
gosterilmistir.Ulkelerin kendi insidanslarini bilip, bu verilere gé-
re politikalarini belirlemesi gerekmektedir.

Prostat kanseri 6nemli saglik problemi midir?

Prostat kanserinin ABD ve kuzey Avrupa Ulkelerinde 6nemli
bir saghk problemi oldugu, mortalitenin yine bu yerlesim alan-
larinda fazla oldugu bilinmektedir. Elli yasindaki bir kisinin 25
yil yasam beklentisi gdz dniine alindiginda yasaminin geri kalan
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kisminda mikroskopik kanser olma olasiligi %45, klinik asikar
prostat kanseri olma olasiligi %9.5 ve prostat kanserinden 6Ime
olasiligr %2.9'dur (9). ABD'de erkeklerin prostat kanserine yaka-
lanma olasiliklari 1:6 dir (10) . Hastalik her zaman 6lUm nedeni
degildir. Kisilerin cogu prostat kanserinden degilde beraberin-
deki diger hastaliklardan élurler.

Tarama programlari 6nemsiz kanserleri yakalar mi?

Tarama programlari ile bir ¢ok sessiz seyreden kanser de tani-
nir. Onemli kanserlerin yani sira énemsiz kanserlerin de taninma
orani PSA degerlerini 4 ng/ml altina dustrmekle ve biyopsi sayi-
sini arttirmakla daha da fazlalasmistir (11).

Onemsiz kanser oranlari Washington Universitesinde %12,
Baylor da %25 ve John Hopkins te %24't0r (12). Epstein 1994'de
biyopsi ile tani konan ancak tedavi edilmemesi gereken kanser-
leri tanimladi (13). Bunlar Gleason 4 ve 5 olmasi, sadece bir ko-
run tutulmasi, tutulan tek korda da 3 mm’den az kanser olmasi
ve PSA dansitesinin 0.15"ten asagl olmasi idi. Tarama program-
larinin uygulanmasini 6nerenler gereksiz tedavi yapmamak icin
bu bilgilerin her biyopsi degerlendirilmesinde kullanilmasi ge-
rektigini belirtmektedir. Ancak énemsiz diye adlandirilan kan-
serlerin dogal seyri tam olarak bilinmemektedir. Onemsiz kan-
serelerde semptomlar olusana kadar gegen sirenin uzun, agres-
siv kanserlerde ise bu strenin daha kisa olduguna inaniimakta-
dir. Bu timorlerde radikal prostatektominin mikemmel kontrol
yaptigini ve 21 olgunun 5 yil sonra hig rekirrens yapmadigini
belirten yayinlar vardir (14).

Lokalize prostat kanseri tedavisi yasami uzatir mi?

Lokalize prostat kanserinin tedavisinin yasami uzattigina ve
yasam kalitesini iyilestirdigine dair elimizde yeterli bilgi yoktur.
Tarama programlarinin kabul gérmesi icin ise taranan populas-
yonun tedaviden yarar gérmesi gerekir.

Dért numarali Iskandinav prostat kanseri grubunun calismasi,
radikal prostatektominin hastaliga 6zgt 6limleri ve metastaz
olusumunu azalttigini gosteren ilk prospektif randomize calis-
madir. Yeni tani konmus prostat kanserli hastalar iki guruba ay-
rildilar. Yakin izlem yapilan 348 olgu ve radikal prostatektomi
yapilan 347 olgu, ortanca 6.2 yil izlendi. Calisma sonunda radi-
kal prostatektomi olan gurupta, hastalia 6zgl mortalitede
%50 azalma (radikal prostatektomi olan gurupta %7.1 iken ya-
kin izlemde %13.6), uzak metastazda (%13.4 e karsl %27.3) ve
lokal progresyonda (%19.3'e karsi %61.1) 6nemli azalma gorul-
du. Genel mortalitede iki gurup arasinda fark yoktu (%22'ye
karsi %28.3). Genel mortalite daha ge¢ diseceginden, uzun do6-
nemde bunun da etkilenecedi beklenmektedir. Radikal prosta-
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Tablo 1. Diinya saglik érgiitiiniin tarama programlarinin uygulanmasi igin aradigi sartlar

1. Hastaligin dnemli bir saglik problemi olmasi gerekir.

2. Tani konan hastalarda kimin tedavi edilecegi, kimin tedaviye gerek duyulmadigi bilinmeli.

3. Tani ve tedavi igin yeterli yontemlerin olmasi gerekir.

4. Hastaligin latent veya erken semptomatik evresi olmasi gerekir.

5. Tarama igin kullanilan teknikler etkin olmali.
6. Testler taranan toplumda kabul gérmeli.

7. Hastaligin dogal seyri, latent fazdan klinik faza gegisi de dahil, bilinmeli.
8. Lokalize hastaligi olanlarda etkin bir tedavi olmasi gerekir.

9.Taramanin maliyeti kabul edilir olmal.

10.Etkin programin devamlihgi olmali, bir defalik olmamali.

tektomide %49 inkontinans % 100 empo-
tans ile morbitide fazla idi (15). Bu calis-
manin elestirilen en 6nemli yénU tarama
calismasi olmamasiydi. Olgularin %50
den fazlasi semptomatikti. izlem uygula-
nan gurupta lokal progresyon kriteri ola-
rak subjektif rektal muayene bulgulari ve
alt Uriner semptomlarinda artis uygulan-
mistl. Radikal prostatektomi spesimenle-
rinin sonuclari verilmemisdi. Lenf nodu
pozitif olan olgularda hormonal tedavi
verilip verilmedigi belli degildi. Radikal
prostatektomi komplikasyonlari ise mo-
dern serilerle uyumlu degildi.

Tarama programlari prostat kanseri
mortalitesini azaltir mi?

Tarama programlari ile saptanan kan-
serlerde tedavinin etkinligi halen ortaya
konamamistir.

Amerika Birlesik Devletlerinde mortali-
te egrileri incelendiginde (Tablo 3) bir ¢I-
kisin ardindan 1991'den sonra mortalite-
de yilhk %?2.1'lik, toplam %19.2'lik bir
dists gorulmektedir. Yine Kanada'da
1991'den itibaren mortalite egrilerinde
%9.6'hk bir dusts vardir, Quebec’de bu
diistis %23'tar (16). ilging bir sekilde bu
duUsUs prostat kanseri taramasinin yapil-
madigi Ingiltere ve Galler'de de géril-
mektedir (17). ABD'de ise bolgesel ince-
lendiginde mortalite dasUsleri prostat
kanserinin yogun taranmadigi bélgeler-
de daha fazladir. ABD'de Seattle ve Con-

necticut boélgelerinde oturan iki toplu-
lukta mortalite oranlari karsilastiriimistir.
Bu iki bolgeden Seattla PSA test orani di-
ger bolgenin 5 kati fazla bakilmis, pros-
tat biyopsileri 2 kati fazla alinmis, radikal
prostatektomi 5.9, radyoterapi 2.3 kati
fazla yapilmistir. Daha erken (1987-1992)
ve ge¢ (1993-1997) dénemler karsilastiril-
diginda her iki bolgede de prostat kanse-
ri mortalitesinde fark goértlmemistir (18).

Bartsch’in Avusturya’nin Tyrol bélge-
sinde yaptigi calismada tarama program-
larinin uygulanmasi, erken tani ve tedavi-
nin prostat kanseri mortalitesini %42
azalttigi goruldu (19).

Bu bélgede tani konan olgularin %96
sina radikal prostatektomi yapildi. Ameli-
yata bagh mortalite yoktu. Kontinans
%92.3, anastomoz darligi %1.6 idi. Bu
calismada mortalite azalmasinin erken
olmasi nedeniyle sonug¢ direk tarama
programlarina baglanmadi.

Quebec prospektif randomize calisma-
st Kasim 1988 ile Aralik 1996 arasi yapildi.
Quebec bdlgesinde yasayan 46 193 Kkisi-
nin 30 956'sI taramaya davet edildi. Geri
kalan 15 237 kisi tarama disi olarak kabul
edildi. Taramaya davet edilen kisilerin
%23.1'i (30 956'dan 7 155'i) taramaya ka-
tildi. Kontrol gurubundan ise katiimama-
si gerekirken %®6.5'i taramaya katildi..
Calisma sonunda prostat kanseri 6limle-
rinde %69 azalma goéruldu (20). Bu calis-
mada tarama gurubunda olan ylUksek
oranda komplians bozuklugu ve kontrol

Tablo 2. Prostat kanseri taramasinin olumlu ve olumsuz yonleri

Olumlu

1. Prostat kanseri bazi iilkelerde dnemli saglk problemidir.

2. Kullanilan testler bazi sorunlari olsa da su an tipta kullanilan en iyi tarama testleridir.

3. Erken evre prostat kanseri tedavi edilebilinirken, ilerlemis prostat kanserinin tedavisi yoktur.
4. Bazi calismalarda hastaligin erken yakalanip tedavi edilmesi hastaliga 6zgi surveyi arttirir.

Olumsuz
1. Kullanilan testler 6nemsiz kanserleri de yakalar.

2. Erken tedavinin yararlari hakkinda fikir birligi yoktur.

3. Tedavi morbiditesi fazladir.

4. Tarama programlari ile mortalitenin azaldigi gosterilememigtir.
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“...Giiniimiizde prostat kanseri
taramast halen tartismalidar.
Su anda elimizdeki veriler
tarama programlarinin prostat
kanseri insidansini arttirdi,
Onemsiz kanserleride tanidi,
gereksiz tam ve tedavilerin
yasam kalitesine olan olumsuz
etkileridir. Prostat kanseri
mortalitesinde goriilen
azalmalar ise tarama
programlarinin etkinliginden
ziyade beslenme ve cevre
faktorlerine, artefaktlara ve
lokal ileri ve ileri hastaliktaki
tedavilerin gelismesine, kronik
hastaliklarda daha etkin
yaklasimlara
baglanmaktadir...”

gurubunda olan kontaminasyon nede-
niyle ¢cok elestirildi. Taramaya katilanla-
rin guruplarini kendilerinin se¢mesi ve
her iki gurupta mortalite ydontnden ta-
kiplerin esit olmamasi (yaklasik 3 yila kar-
s1 7 yil) istatiksel analizlerin saglikli olma-
yacaginin gostergesi olarak kabul edildi.
Ayni rakamlarla degisik istatistikler yapil-
diginda taranan grupta 6lum riski orani-
nin 1.06 arttigi goéralda (21).

Tarama programlarinin yapiimadigi tl-
kelerde de dusls olmasi, son yillarda cev-
re bilincinin dahada gelismesi ve diyet
ahskanliklarinin degismesine de baghdir.
Prostat kanserinin yavas seyri ve yasla in-
sidansinin artmasi nedeniyle, prostat
kanserli hastalarda 6lumlerin nedenini
tam ortaya koymak zordur. Olumlerin
kayitlara gecisinde %10-20 hata rapor-
lanmistir (22), bunlarda hastaliga 6zgu ve
genel surveyde hatalara neden olmakta-
dir. Yillar icinde kronik hastaliklarin teda-
visindeki gelismelerle yasam sureleri de
uzamaktadir ve bunlar genel surveye
yansimaktadir. Yine lokal ileri ve ileri ev-
re prostat kanseri olanlarda hormon te-
davilerine erken baslanmasi, kombine te-
davilerin yapilmasi, yeni kemoterapi
ajanlari surveyleri arttirmaktadir.

Yukarida aciklanan celiskili veriler bu
konuda ABD’de ve Avrupa’da yapiimakta
olan randomize kontrollu ¢alismalarin ta-
mamlanmasi ile ancak agikliga kavusa-
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Tablo 3. ABD deki prostat kanseri mortalite egrileri.
caktir. Bu calismalarda toplumda yasam = Sonuc

beklentisi iyi olan olgularin bir gurubu
taramaya alinirken diger gurup tarama-
ya alinmamaktadir. Taranan gurupta er-
ken tani ve definitif tedavi daha fazla
olacaktir ve her iki gurup mortalite agi-
sindan karsilastirilacaktir. Avrupa Rando-
mize Prostat Kanseri Taramasi Calismasi
(ERSPC) ve ABD de yapilan Prostat Akci-
ger Kolorektal ve Akciger (PLCO) calisma-
sinin sonuglarinin 2008 de aciklanmasi
beklenmektedir (23). ERSPC ¢alismasi 55-
74 yas arasi 190.000 olguya gore planlan-
mistir. Hollanda , Belcika, Finlandiya, ital-
ya, Isveg, Ispanya ve lIsvicre calismanin
icindedir. Su anki verilere gére 120.000
olgu tarama, 140.000 olgu da kontrol
gurubundadir. Yas 55- 69 olarak degisti-
rilmistir. PLCO calismasinda ise 55-74 yas
arasi 148 000 kisi arastirilacaktir. Bunlarin
yarisi tarama yarisi kontrol gurubu ola-
caktir. Prostat kanseri agisindan ilk vizitte
yapilacak testler 5 yil yilda bir bakilacak
ve kisiler en az 13 yil izleneceklerdir. Her
iki calismanin hedefi guruplar arasinda
%20 lik prostat kanseri mortalite farkini
yakalamaktir.

Bu calismalarin sonunda tarama yapi-
lanlarda farklihk ciksa dahi tartismalar
bitmeyecektir. Hangi hastalarin yarar
sagladigi, bir yasami kurtarmak icin kag
kanser tanisi gerektigi, tedavinin yan et-
kilerinin yarar zarar hesaplarinin yapil-
mas! ve yararin ekonomik maliyetleri bu
kez giindemi kaplayacaktir.

12

GUnUmUzde prostat kanseri taramasi
halen tartismahdir. Su anda elimizdeki
veriler tarama programlarinin prostat
kanseri insidansini arttirdigi, énemsiz
kanserleri de tanidigi, gereksiz tani ve te-
davilerin yasam kalitesine olan olumsuz
etkileridir. Prostat kanseri mortalitesinde
gorulen azalmalar ise tarama programla-
rinin etkinliginden ziyade beslenme ve
cevre faktorlerine, artefaktlara ve lokal
ileri ve ileri hastaliktaki tedavilerin gelis-
mesine, kronik hastaliklarda daha etkin
yaklasimlara baglanmaktadir. Halen yU-
ratilmekte olan randomize kontrollu ¢a-
lismalarin sonuglari aciklanincaya kadar
tarama programlarinin yarar tartisila-
caktir.
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