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OZET

ileri evre prostat kanserli hastalarda aralikli androjen blokaji (AAB), androjen bagimsiz hale gecme
suresini geciktirmek, progresyona kadar gecen sureyi uzatabilmek ve yasam Kkalitesini iyilestirebilmek
duslincesiyle ortaya c¢ikmistir. Bu calismada AAB ile elde ettigimiz klinik sonuglari ve tedavinin
uygulanabilirligini degerlendirmek amaglanmistir.

Daha once tedavi gérmemis, lokal invaziv veya metastatik, prostat kanserli hastalara, hormonal tedavi
secenekleri anlatildiktan sonra, uluslararasi bir tedavi protokoll gercevesinde uygulanmakta olan AAB
tedavisi hakkinda bilgi verilerek, bu ¢alisma icinde yer almak isteyen 15’ine AAB protokolii uygulandi. Ug ay
stireyle yapilan maksimal androjen blokaji sonrasi serum PSA duzeyi <4 ng/ml olanlar veya ilk PSA degeri
%80'in altina inen hastalarda tedavi kesildi. Hastalar tedavisiz donemde klinik muayene ve PSA ile izlendi.
Serum PSA degeri >10 ng/ml ve semptomatik progresyonu olan veya asemptomatik olup PSA >20 ng/ml olan
hastalara tedavi tekrar baslandi. Progresyonsuz sagkalim, tedavisiz periyod, progresyona kadar gecen siire ve
yasam kalitesi degerlendirildi.

Hastalara ortalama 2.5 (1-8) tedavi siklist uygulandi. MAB sonrasi PSA taban degere ulasincaya veya
%80'den fazla azalma oluncaya kadar gecen zaman ortalama 8.8 (4-14) hafta olarak bulundu. Hastalar,
toplam tedavi sikluslerinin ortalama %55'inde tedavi almadilar. Metastatik olan 7 hastanin 4'tinde (%57), ve
lokal ileri evre olan 8 hastanin 4'unde (%50), ortalama 20.8 ayda hormonal tedaviye direnc gelisti. Ortanca 40
aylik izlem sonunda progresyonsuz sagkalim 22+3.4 ay (8-46), toplam sagkalim 41.6+4 ay (18-72) olarak
gerceklesti. On hastada (%66) tedavi verilmeyen stirede libidonun ve cinsel aktivitenin, ortanca 8 hafta icinde
geri dondugi gozlendi.

ileri evre prostat kanserli hastalarda AAB, kolay uygulanabilir ve tedavisiz siire boyunca libido ve cinsel
aktivitenin geri ddénmesine olanak saglayan bir tedavi se¢enegi izlenimi vermektedir.

Anahtar Kelimeler: Prostat kanseri, hormonal tedavi, aralikli androjen blokaji, yasam kalitesi

ABSTRACT

Intermittent androgen blockade (1AB) for advanced prostate cancer was initially intended to prolong the
overall period of androgen dependence, the time course of the disease until progression and to improve the
quality of life. This study was undertaken to assess the feasibility of IAB and to present the clinical outcome of
patients who were treated with I1AB.

Fifteen previously untreated patients with locally advanced or metastatic prostate cancer were treated
using 1AB. Hormonal treatment options were explained and with the patients' consent IAB was instituted to
the patients, especially who wish to participate in an international 1AB study protocol. Maximum androgen
blockade was initiated for 3 months. Hormonal therapy was ceased in patients whose PSA falls >80% of the
initial value or <4 ng/ml. At the off hormone therapy period patients were followed clinically and with PSA.
Therapy is restarted when PSA is >10 ng/ml or the patient is symptomatic; or when PSA is >20 ng/ml and the
patient is asymptomatic. Time to tumor progression, progression free survival, treatment free period and
quality of life issues were evaluated.

The patients received mean 2.5 cycles (range, 1-8) of hormone therapy. The mean time to PSA nadir or
>80% decrease was 8.8 weeks (range, 4-14). The mean of treatment period was 55% for the entire therapy
period. After a mean of 20.8 months, 4 (57%) of the7 patients with metastatic disease and 4 (50%) of the 8
patients with locally advanced disease progressed to an androgen independent state. After a median 40 months
follow-up, progression-free and overall survival were 22+3.4 months (range, 8-46) and 41.6+4 months (range,
18-72), respectively. Ten (66%6) patients had reported an increase of libido and recovery of sexual function
during off therapy periods, after a median 8 weeks following cessation of androgen blockade.
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The present results indicate that 1AB appears to be a feasible treatment alternative, which enables
increase in libido and recovery of sexual function during off therapy periods in patients with advanced

prostate cancer.

Key Words: Prostate cancer, hormonal treatment, intermittent androgen blockade, quality of life

GIRIS

Hormonal tedavi ileri evre prostat kanserli
hastalarda hala en etkin sistemik tedavi seklidir.
Hormonal tedavi sonrasi baslangicta hastalarin %
80'inde semptomatik iyilesme olmasina ragmen,
hiicreler ortalama 18-24 ay icinde androjen ba-
gimsiz hale gegmekte ve sonucta kaginilmaz ola-
rak klinik progresyon gelismektedir*?. Giinii-
muzde hormona direncli hastaligin etkin bir teda-
visi bulunmamaktadir ve metastatik hastalikta
konvansiyonel kastrasyon sonrasi ortanca prog-
resyonsuz sagkalim 12-33 ay, toplam sagkalim
23-37 ay olmaktadir’,

Yeni antiandrojenlerin ve lliteinizan hormon
releasing hormon (LHRH) analoglarinin kullani-
ma girmesi sonrasl, iyi tolere edilebilen ve tama-
men geri dondurdlebilir olma gibi avantajlar
olan yeni androjen baskilama yontemleri ortaya
cikmistir. Buna ragmen, ileri evre hastaligin te-
davisinde optimal hormonal tedavinin ne olmasi
gerektigi hala tam olarak acikhga kavusmamis-
tir®, Aralikh androjen blokaji (AAB), androjenler
ortadan kaldirildiginda hayatta kalan timér hic-
relerinin androjenlerin tekrar yerine konmasi so-
nucu normal bir yoldan farklilagsmaya zorlanarak
programlanmis hiicre 6limi olan apopitozis
Ozelliklerinin korunabilecegi ve androjen bagim-
siz bir hale ilerlemelerinin 6niine gecilebilecegi
hipotezine dayanmaktadir’. Deneysel calismalar-
da, tumor hicrelerinin apopitotik potansiyelleri-
nin, déndsimli olarak androjenlerin ortadan kal-
dirilip tekrar yerine konmasi ile birgok kez in-
diklenebileceginin gdsterilmis olmasi, AAB te-
davisinin Klinik uygulanimina olan ilgiyi artir-
mistir*®®. Tleri evre prostat kanserli hastalarda
AAB tedavisi, androjen bagimsiz hale ge¢me su-
resini geciktirmeyi, progresyona kadar gecen si-
reyi uzatmayl, yasam kalitesini iyilestirmeyi ve
tedavi maliyetini azaltmay! hedefleyen yeni bir
tedavi adimidir.

Bu calismada, uluslararasi bir protokol ger-
cevesinde tedavi edilen ileri evre prostat kanserli
hastalarda AAB ile elde ettigimiz klinik sonucla-
ri, tedavinin uygulanabilirligini ve tedavi sirasin-
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da hastalarin yasam Kalitesini degerlendirmek
amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Ocak 1995 ile Ocak 2001 tarihleri arasinda
kurumumuza basvuran lokal invaziv (Ts.4, Ny,
My) veya metastatik (Ts.4, N, ve/veya M.), pros-
tat kanserli hastalara, hormonal tedavi secenekle-
ri anlatildiktan sonra, uluslararasi bir tedavi pro-
tokoll cercevesinde uygulanmakta olan AAB te-
davisi hakkinda bilgi verilerek, bu ¢alisma iginde
yer almak isteyen 15 hastaya AAB protokoll uy-
gulandi. Tim hastalardan calismaya dahil edil-
meden Once yazili onay belgesi alindi. Ortanca
hasta yasI 67 (58-75) idi ve 7 hastada metastatik,
8 hastada ise lokal invaziv hastalik mevcuttu. Lo-
kal invaziv olanlarin 4'inde radikal prostatekto-
mi sonrasi biyopsi ile kanitlanmig rekiirrens mev-
cuttu. Hastalarin highiri daha éncesinde herhangi
bir hormonal tedavi almamis idi. Klinik evreleme
parmakla rektal inceleme, serum prostat spesifik
antijen (PSA) duzeyi tayini, transrektal ultraso-
nografi, abdomino-pelvik bilgisayarh tomografi
ve kemik sintigrafisi ile yapildi. Ayrica tedavi
Oncesi serum testosteron, kreatinin, Ure azotu 6l-
¢climi ve tam kan sayimi yapildi. Hastalar ortanca
40 (18-72) ay izlendiler.

Tum hastalara 4 hafta araliklarla subkitan
LHRH analogu (goserelin 3.75 mg) ile birlikte
oral antiandrojen (siproteron asetat 200 mg/gtn)
tedavisi verildi. LHRH analogu ile olusabilecek
alevlenme reaksiyonu nedeniyle siproteron asetat
tedavisine goserelin verilmezden 2 hafta 6nce
baslanildi. Protokole gére 14 hafta sureyle veri-
len maksimum androjen blokaji (MAB) sonrasl
serum PSA dizeyi <4 ng/ml olanlar veya ilk
PSA degerinde %80'den fazla azalma olan hasta-
lar, hormonal tedavi verilmeksizin izlemek igin
uygun olarak kabul edildi. Bunlarda tedavi kesi-
lerek, hastalar fizik inceleme ve serum PSA ile
izleme alindi. Tedavi verilmeyen dénemde serum
PSA degeri >10 ng/ml ve semptomu olan veya
asemptomatik olup PSA >20 ng/ml olan hastala-
ra tekrar MAB baslandi (Sekil 1). Bir tedavi sik-
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Maksimum Androjen Blokaji
(Goserelin + Siproteron Asetat 14 hafta)

-

PSA < 4 ng/ml veya PSA > % 80 azalma
Tedavi durduruldu

PSA ve klinik izlem

A \

PSA'da % 80 azalma yok

!

Protokol disi

i) PSA<4ng/ml: PSA > 10 veya asemptomatik ya da asemptomatik PSA > 20 ng/ml
i) PSA > % 80 azalma: PSA'da en diisiik degerin % 20'si kadar artis

Sekil 1. AAB protokolii akim semasi

lusti 14 haftalik MAB ve onu izleyen degisken
stiredeki tedavisiz periyodun toplami olarak ta-
nimlandi. MAB'a ragmen ardisik 6l¢iimlerde se-
rum PSA dizeylerinde yikselme olmasi, énceki
lezyonlarda ilerleme ve/veya yeni lezyonlarin
saptanmasi hormonal diren¢ gelisimi olarak ka-
bul edilerek, bu hastalara sorumlu hekim tarafin-
dan uygun gdrilen baska sistemik veya lokal te-
daviler uygulandi

Hastalarin yasam kalitesi, sosyal ve mesleki
aktiviteleri, emosyonel durumu ve cinsel fonksi-
yonlarini sorgulayan bir anket ile degerlendirildi.
Bunun igin Avrupa Kanser Arastirma ve Tedavi
Dernegi (EORTC) tarafindan gelistirilen QLQ-
C30 yasam Kkalitesi formu ve Prostat Kanseri
Modilu Yasam Kalitesi Formu kullanildi. Bu
formun tedaviye baslamazdan 6nce, ve sonra 6
ayda bir hasta tarafindan doldurulmasi istendi.

10 1

0,01 -

Tedavi 6. Hafta 10. Hafta 14 Hafla
Onocsi PSA F3A PSa, PSA

Sekil 2. Bagslangicta verilen MAB sonrasi serum PSA deger-
lerindeki diisme degerleri

BULGULAR

Tedavi baslangicinda hastalarin ortalama ve
ortanca serum PSA degerleri sirasiyla 30 ve 215
(6.8-1078) ng/ml, ortanca Gleason skorlari 7 (4-
10) idi. Ik yapilan MAB sonrasi serum PSA's|
taban degere ulasincaya veya %80'den fazla azal-
ma oluncaya kadar gecen zaman ortalama 8.8 (4-
14) hafta olarak bulundu. Bu siirenin sonunda or-
talama PSA degerleri 9.8 (0.03-60) ng/ml idi.
Hastalarin serum PSA degerlerindeki degisim se-
kil 2’de gosterilmistir.

Androjen supresyonu ve onu izleyen tedavi-
siz donemden ibaret olan tedavi siklusleri ortala-
ma 2.5 (1-8) kez tekrarlandi. Hastalara verilen te-
rapotik sikliis sayisi tablo 1'de, ortalama siklis
streleri ve siklus icindeki ortalama tedavisiz pe-
riyot sureleri tablo 2'de gosterilmistir. Tim sik-
lusler gbz oniine alindiginda ise toplam tedavi
sliresinin %55'inde hastalara tedavi verilmedigi
bulundu. Bir siklis tedavi verilen 7 hastanin 4'-
tinde hormonal tedaviye diren¢ gelistiginden, bu
hastalarda hormonal tedaviyi ikinci kez kesmek
mimkin olmadi. Birinci sikluste tedavisiz olarak
izlenen 3 hastaya ise ortalama 26.6 (19-34) aydir
tedavi verilmemektedir. ikinci tedavi siklisii ve-
rilen 8 hastanin 3'Unde progresyon gelisti ve pro-
tokol disi kaldilar; 1 hasta ikinci sikliiste tedavi-
siz donemde izlemde olup, ikinci siklste tedavi-
siz periyodu tamamlayan 4 hasta ise protokole
gore daha ileri tedavi sikluslerine gegtiler. Bun-
lardan 1'inde 4. sikliiste hormonal tedaviye di-
reng ve progresif hastalik gelisti, 1 hasta halen 4.
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siklliste tedavisiz doénemde, diger 2 hasta ise 7.
ve 8. siklus icinde tedavisiz olarak izlemdedir
(tablo 1).

Siklis N
sayisl
1 7 (3 hasta protokolde, 4'Unde
progresyon)

2 4 (1'i protokolde, 3'inde progresyon)
4 2 (1'i protokolde, 1'inde progresyon

7 1 (protokolde)
8 1 (protokolde)
15 (7 hasta protokolde, 8'inde
Toplam
progresyon)
Tablo 1. Terapétik siklus sayilari
Ortalama Ortalama tedavisiz
Siklus | siklus siresi periyot suresi
(ay) 2y %
1 12.9 (6-37) 9.9 64.6
2 7 (6-7) 4 55.3
3 7.5 (6-11) 4.2 57.2
4 6.25 (6-7) 3 48
5 6 (6-6) 3 50
6 6 (6-6) 3 50
7 16 (6-26) 12 65

Tablo 2. Ortalama siklis sureleri ve tedavisiz periyot ylzde-
leri.

Tedavi suresince toplam 8 (%53) hastada
ortalama 20.8 (8-35) ayda hormonal tedaviye di-
reng gelisti. Bunlardan ¢l progresif hastaliktan,
1'i ise bagka bir nedenden kaybedildi. Progresyon
olan diger 4 hasta (2'si lokal invaziv, 2'si metas-
tatik) ise sag olarak izlemdedir. Yedi hastada
protokole gore halen AAB tedavisine devam
edilmektedir. Tim hastalarin progresyonsuz ve
toplam sagkalim sireleri tablo 3'de gosterilmistir.
Hormonal tedaviye direng gelisen ve gelismeyen
hastalarin ortalama Gleason skorlari sirasiyla
7.140.5 ve 6.720.6 olup, aralarinda farklilik sap-
tanmamistir (p=0.30).

Hormonal tedaviye 8/15 (%53)
direng

Lokal invaziv 417 (% 57)
Metastatik 4/8 (%50)

Progresyonsuz sagkalim | 22+3.4 (8-46) ay
Toplam sagkalim 41.6144 (18-72) ay

Tablo 3. Hastalarin hormonal tedaviye direng oranlari ve sag-
kahm sureleri
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Tedavi verilmeyen dénemlerde, son yapilan
LHRH analogu enjeksiyonundan ortanca 8 hafta
sonra tum hastalarda ilaglara bagl yan etkilerde
azalma, libidoda artma ve genel iyilik halinde
iyilesme oldugu ve 10 hastada (%66) ise seksuel
aktivitede geri doniisim oldugu gozlendi.

TARTISMA

Prostat kanserindeki androjen bagimli apo-
pitotik surecin, tekrarlayan sekillerde androjen
baskilanmasi ve androjenlerin tekrar yerine kon-
masi ile surdurtlebileceginin laboratuar ¢alisma-
larinda gosterilmis olmasi AAB kavramini popii-
lerize etmistir>®. Spontan klinik gidisi metastatik
prostat kanserine benzerlik gdsteren, androjen
bagimh Shionogi karsinomu kullanilarak yapilan
calismalarda, kalici androjen blokaji yapilan fa-
relerde androjen bagimsiz timor biytmesinin 50
gunde olustugu ancak AAB ile bu siirenin yakla-
stk 150 giine kadar uzayabildigi gézlenmistir®.
Insan prostat LNCaP tiimérlerinin atimik farelere
implantasyonu ile olusturulan deneysel modelde
de hormon bagimsiz timdér blyimesinin AAB
yapilan grupta kastrasyon yapilanlara gore 3 kat
geciktirilebildigi bulunmustur®. Bu arastirmacila-
ra gore, prostat kanserinde progresyon daha 6n-
cesinde androjenler ile baskilanmis genlerin akti-
vasyonu ve bunun sonucunda, kurtulan kdk hiic-
relerini direkt olarak stimile eden otokrin ve pa-
rakrin bllyume faktorlerinin Uretilmesinden dola-
yi oldugu ileri siiriilmektedir®. Bundan dolay!
eger progresyon baslamazdan 6nce androjenler
tekrar yerine konulursa, bu kok hiicrelerinin hala
androjen bagimli timor hicre klonlari olusumu-
na onculuk edecekleri ve bunlarinda androjen
deprivasyonuna tekrar duyarh olacaklari disi-
niilmektedir®.

Klinik uygulamada prostat kanserinde AAB
ilk kez dietilstilbestrol (DES) kullanilarak 20 ile-
ri evre prostat kanseri hastasinda denenmis, ve
AAB ile sagkalimin olumsuz ydnde etkilenmedi-
gi, tedavisiz donemde yasam Kalitesinde iyilesme
oldugu bulunmustur’. Daha sonralari sinirli say!-
da hasta igeren bir¢ok non-randomize pilot calig-
ma yapilmis ve prostat kanserli hastalarda AAB
tedavisinin uygulanabilir oldugu gésterilmistir®
16 Bu calismalarin bulgulari tablo 4'de kisaca 6-
zetlenmistir. incelendiginde, bu calismalarin ho-
mojen bir metodoloji ile yapilmamis oldugu go-
raldr. Yine bu calismalarda, farkli hasta secim
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kriterleri ve farkli androjen blokaji yontemleri
kullaniimis oldugundan hem bunlarin sonuglarini
yorumlamak hem de kendi aralarinda karsilastir-
ma yapmak gugtur. Bizim ¢alismamizin bulgulari
blylk 6lcude 6ncekilerle uygunluk gostermekle
birlikte bazi farklihklarin altini ¢izmek gerekir.
Daha onceki calismalarin ortak 6zelligi baslan-
gigta verilen androjen blokaji suresinin 6-12 ay
gibi uzun sireli olmasi ve 6zellikle de tedavinin
kesilmesine karar verilen hastalarda PSA taban
degere ulasilincaya kadar androjen blokaji yapil-
mis olmasidir. Bizim ¢alismamizda ise baslangic
MAB sonras! sadece erken donemde PSA'sI ta-
ban degere inen hastalar veya yine erken dénem-
de serum PSA degerinde >%80 azalma olanlar
AAB tedavisi icin uygun kabul edilmiglerdir. Bu
hasta se¢im kriteri bulgularimizin degerlendiril-
mesinde bir 6nyargiya neden olabilir; ayni 6nyar-
g1 nispeten bahsedilen diger ¢alismalar igin de
gecerlidir. Cunkd tani sonrasi androjen deprivas-
yonuna iyi yanit vermeyen hastalarda prognozun
daha koti oldugu bilinmekte ve bunun androjen
bagimsiz progresyonun erken bir isareti sayilma-
st gerektigi dustiniilmektedir'®*’. Bruchovsky ve
ark.'larinin ¢alismalarinda androjen blokaji son-
rasi PSA degerinde ilk 10 hafta iginde belirgin

disme (6zellikle de normal degerlere inme) goz-
lenen hastalarin AAB tedavisine verdikleri klinik
yanitin, serum PSA degeri MAB sonrasi 30-40
hafta gibi daha gec strede disenlere gore daha
iyi oldugunun gosterilmis olmasi da bu savi des-
teklemektedir'®.

Goldenberg ve ark.'larinin ¢alismasinda me-
tastatik prostat kanserli hastalarda terapotik sik-
luslerdeki tedavisiz periyot ylizdesinin daha az
olmaya egilimli oldugu gézlenmistir®. Ayrica
radyoterapi veya radikal prostatektomi sonrasi
biyokimyasal rekirrens olanlarda ya da lokal in-
vaziv hastalikta ortanca sagkalimin daha uzun ol-
dugu, ve tedavisiz intervallerin daha uzun olma-
ya egilimli oldugunun bulunmus olmasindan do-
layl, AAB tedavisinin bu tir hastalara 6nerilme-
sinin daha uygun olacag! 6ne siiriilmektedir'®*,

Calismamizda hastalarin hepsinde tedavi
verilmeyen donemde ilaglara bagli yan etkilerde
(sicak basmasi, jinekomasti vb.) belirgin azalma
oldugu ve hastalarin ¢cogunlugunda tedavisiz do-
nemlerde libido artisi ve cinsel aktivitede geri
dénme oldugu gdézlenmistir. AAB yapilan hasta-
larda objektif bir yasam kalitesi degerlendirilme-

Yazar n Klinik Ortalama | Tedavisiz | Mak. | Tedaviye Baglama | izlem Libido | Hormona
Evre AB Periyot | Siklus Kriterleri (ay) artisi + direng
suresi (ay) (%) Sayisl sekstiel
Aktivite
Klotz 7 20 M 11 (min:2- - - Semptomatik - % 90 -
mak:70) progresyon
Akakura® 7 Li (4)+M(3) min 6 -- 4 PSA >20 ng/ml 47 % 66 %0
Goldenberg® | 47 | L(4)+Li(19)+ min 6 47 5 PSA 10-20 ng/ml 30 % 90 --
M(24)
Higano® 22 | L(2)+Li(10)+ 9-12 38 3 PSA >4-40 ng/ml 26 % 100 --
M(10) (min:10-
mak:51)
Gleave®™ 29 M Ort. 9 45 5 PSA 10-20 ng/ml 43 % 100 % 35
Oliver™ 20 L+M 12 (min:3- - 3 PSA 10-20 ng/ml 36 - -
mak:48)
Horwich® 16 M 55 - 2 PSA 10-20 ng/ml -- - --
(min:3-
mak:9)
Grossfeld® | 47 | L(24)+Li(23) | 4 (min:1- 47 5 PSA'nIn taban 24(min: - %0
mak:11) degreden 5-
yukari ¢ikmasi mak:52)
Crook™ 54 | Li(11)+M(39) 8 46.5 3 PSA >10 ng/ml
Kurek® 44 L(25)+ 9 58 - | RRP: PSA>3ng/ml 48 % 100 %0
Post RPP(29) cT1: PSA>6ng/ml
Bouchot™ 43 M 12 44 2 PSA>20ng/ml veya 44 0 % 40
semptomatik (min:18-
progresyon mak:66)

Tablo 4. AAB ile ilgili daha 6ncesinde yapilmis calismalarin bulgulari (L: lokalize, Li: lokal invaziv, M: metastatik, Post RPP: ra-
dikal prostatektomi)
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sinin yapilabilmesi icin standart anket formlari-
nin kullanilmasi gerektigini dustiniyoruz.

AAB lizerine giderek artan bir ilgi olmasina
ragmen bu tedavinin etkinligi randomize klinik
calismalar ile ortaya konmus degildir. ileri evre
prostat kanserli hastalarda MAB'nin konvansiyo-
nel kastrasyona gore belirgin bir sagkalim avan-
taji saglamadiginin gosterilmis olmasi*®, ve bun-
dan dolayi ila¢ endustrisinin endiseye kapilarak
AAB gibi yeni androjen blokaji yéntemlerinin
gundeme gelmesine 6nayak oldugunu ileri siiren
gorisler de vardir®®. Bu goriisii savunanlar bu te-
davi formunun yaygin olarak kabul gérmezden
once kontrolll klinik calismalar ile sinirlandiril-
mas! gerektigini dnermektedirler®.

AAB tedavisinin timor progresyonu {zerine
olan etkileri ve sagkalimi koti veya iyi yonde et-
kileyip etkilemedigi henuz bilinmemektedir. Bu-
na ragmen, izlem sireleri nispeten kisa olan bu
ve dnceki pilot ¢alismalarda, bu tedavinin sagka-
lim Gizerinde olumsuz bir etki yaptigi gosterilme-
mistir. Ancak hormonal tedavi sonrasi PSA's|
stabil ve tercihan dusik bir diizeye inen hastalar-
da surekli MAB ile aralikli MAB'nin progresyon
ve sagkalim Uzerine olan etkilerini arastiran ran-
domize prospektif calismalar yapilmadan bu so-
rulara yanit alinamayacaktir. Bu amacla prospek-
tif calismalar baslatiimistir. Bildigimiz kadariyla
SWOG (Southwest Oncology Group) ve EORTC
metastatik prostat kanserinde, SEUG (South Eu-
ropean Uro-oncology Group) metastatik ve lokal
invazif hastalikta, Alman Uroloji Dernegi ise ra-
dikal prostatektomi sonrasi biyokimyasal rekir-
rens olan hastalarda, stirekli MAB ile aralikh
MAB'nI Kkarsilastiran randomize calismalar bas-
latmislardir*®®. Bu calismalar heniiz devam et-
mektedir.

SONUC

Prostat kanserinde AAB tedavisi kavrami
deneysel ve klinik kanitlara dayanmakta olup
hastalarda yasam kalitesinde iyilesmeye yol aca-
bilen, pratikte uygulanabilir bir tedavi seklidir.
AAB'nIn prostat kanserli hastalarda progresyona
kadar gecen siire ve toplam sagkalim Uzerine
olumsuz bir etkisi yok gibi gézikmektedir. An-
cak heniiz devam etmekte olan randomize pros-
pektif calismalar sonuclanip, bu tedavi seklinin
etkinligi ortaya konuncaya kadar AAB deneysel
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bir tedavi sekli olarak kabul edilmeli ve rutin ola-
rak her hastaya énerilmemelidir.
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