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ABSTRACT

Introduction: Thirty-thirty five percent of prostate cancer (PCA) patients present with advanced or
metastatic stage at the time of diagnosis. One of the frequent surgical procedures applied to patients with
prostate cancer, who present with serious lower urinary system findings, is transuretheral prostate resection
(TURP) with the purpose of removing the obstruction. Finding tumoral cells in venous system after this
surgery had caused questioning of the possible effects of TURP on the invasion and progression of PCA.
Herein, we investigated the effect of TURP on progression in patients with advanced prostate cancer.

Materials and Methods: Between July 1997 and June 2003, 59 patients with advanced prostate cancer who
showed progression were included in this study. 41 of them had undergone TURP and received maximum
androgen blockade (MAB) while 18 of them had only received MAB. Progression criteria were accepted as
increase in serum prostate specific antigen (PSA) levels on 3 subsequent measurements, increase in number of
metastases on bone sintigraphy, growth in visceral masses and worsening of symptoms. Two groups were
compared in accordance to mean age, PSA levels, Gleason scores and progression times. For statistical
analysis, Student’s t test was used and p values <0.05 were considered statistically significant.

Results: In 41 patients who had undergone TURP and received MAB mean age was 71.4+6.1 years, mean
PSA level was 58.2+44.9 ng/ml, mean Gleason score was 7.5+1.8 and the meantime to progression was found as
19.43+10.9 months while in patients who only received MAB, mean age, mean PSA level mean Gleason score
and meantime to progression were found as 72.55+8.4 years, 78.9+44.8 ng/ml, 6.4+2.1 and 14.7+10.5 months,
respectively. Statistically no significant difference was found in mean age, PSA levels, Gleason scores between
the two groups (p=0.549, p=0.112 and p=0.08 respectively). The average follow-up period in TURP+-MAB
group was 52.15+29.8 months, and 49.32+25.7 months in only MAB group; and no statistically significant
differences were found between these periods. Periods till progression were found to be 19.43+10.9 and
14.7£10.5 months, respectively for first and second groups. We found that there was not a statistically
significant difference in terms of progression time between patients that only MAB was applied, and patients
that MAB+TURP was applied (p=0.127). All the patients were regularly followed monthly with androgen
withdrawal after progression, and they were included in either antiandrogene change (27 patients; 45.76%)
and/or chemotherapy (5 patients; 8.47%) protocols.

Conclusion: In our retrospective study, TURP had no effect on cancer progression in patients with
advanced prostate cancer. So, in patients with severe lower urinary tract symptoms, TURP can be considered
to relieve these symptoms rapidly.
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OZET

Prostat kanserli hastalarin %30-351 ileri evre veya metastatik evrede ve bunlarin bir kismi da ciddi alt iiriner
sistem sikayetleri ile bagvurmaktadir. Bu ¢alismada, semptomatik ileri evre prostat kanserli hastalara uygulanabilecek
transiiretral prostat rezeksiyonunun (TURP), kanser seyrine etkisinin olup olmadigini retrospektif olarak arasgtirmak
amaclanmustir.

Temmuz 1997- Haziran 2003 tarihleri arasinda, ilerleme gozlenmis 59 ileri evre prostat kanserli hasta ¢alismaya
alindi. Hastalarin 41’1 TURP operasyonu gecirmis, 18’1 yalmizca maksimal androjen blokaji (MAB) almistir.
Progresyon kriterleri; PSA’da 3 kez %50°den fazla artma, kemik sintigrafisinde metastazlarda artma, kitlede biiyiime,
semptomlarda artma olarak kabul edildi. Her iki grup, PSA diizeyleri, yas ortalamalari, Gleason skorlar1 ve
progresyon siireleri yoniinden karsilastirildi. Istatistiksel analiz olarak Student’s ¢ testi kullanildi ve p<0.05 degerleri
anlamli kabul edildi.
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MAB+TURP uygulanmis olan 41 hastanin yas ortalamasi 71.4+6.1 yil, PSA diizeyleri ortalamasi 58.2+44.9
ng/ml, Gleason skor ortalamasi 7.5+1.8 ve progresyon siirelerinin ortalamasi 19.43+10.9 ay bulundu. Yalniz MAB
uygulanan grubun yas ortalamasi 72.5+8.4 yil, serum PSA diizeyleri 78.9+44.8 ng/ml, Gleason skorlarinin ortalamasi
6.4+2.1, progresyona kadar gegen siirelerin ortalamasi ise 14.7+10.5 ay olarak tespit edildi. Gruplar arasinda yas,
PSA diizeyleri, Gleason skorlar1 ve progresyona kadar gegen siireler agisindan istatistiksel fark olmadig1 gozlendi

(sirastyla p=0,549, p=0,112, p=0,08 ve p=0,127).

Retrospektif calismamiza gore, ileri evre prostat kanseri bulunan hastalarda, TURP’nun kanser progresyon
zamanina etkisi bulunmamaktadir. Bu nedenle, ciddi alt iriner sistem semptomlari ile bagvuran hastalara,
semptomlarin hizla diizeltilebilmesi nedeniyle TURP 6nerilebilir.

Anahtar Kelimeler: Transiiretral rezeksiyon, prostat kanseri, progresyon

GIRIS

Geligmis Ttlkelerdeki erkek popiilasyonunda
ikinci siklikta goriilmekte olan prostat kanserinin
yeni tan1 konuldugunda %30-35’1 lokal ileri veya
metastatik evrede olmaktadir'?. ileri evre prostat
kanserinde (PCA) primer tedavi, hormonal temel-
lere dayanir. Palyatif bir tedavi yontemi olan hor-
monal tedavi yontemlerinden hangisi kullanilirsa
kullanilsin, ortalama progresyon zamani 18-24 ay,
ortalama sagkalim 30-36 ay olarak bildirilmistir’.

Zaman zaman ciddi alt iiriner sistem semp-
tomlartyla bagvuran prostat kanserli hastalara, sik
uygulanan cerrahi prosediirlerden biri, obstriiksi-
yonu gidermek amaciyla uygulanan transiiretral
prostat rezeksiyonudur (TURP).

Cerrahi sonrasi, periferal vendz sistemde tii-
mor hiicrelerinin tespiti, TURP’nin PCA yayilimi
ve progresyonu iizerine olasi etkilerini giindeme
getirmistir*’. Bu konuda ¢ok sayida ¢alisma yapil-
mis olup, bir kismi1 prognoz iizerine TURP’nin
olumsuz etkisi oldugunu ortaya koymustur®®. Fa-
kat yapilan baska caligmalarda, bunun tersi sonug-
lar elde edilmistir”'".

Biz de klinigimizde takip altinda bulunan
PCA’l1 hastalardan, ileri evrede olup, progresyon
gbzlenmis olanlar arasinda, maksimum androjen
blokaji (MAB) ve TURP uygulananlarla, yalniz
maksimum androjen blokaji uygulananlar1 prog-
resyon zamani yoniinden retrospektif olarak kargi-
lastirmay1 amagladik.

GEREC ve YONTEM

Calismaya, klinigimizde Temmuz 1997-Hazi-
ran 2003 tarihleri arasinda izlenmekte olan, ileri
evre PCA’l1 hastalardan, progresyon gozlenmis
olan 59 hasta alind1.

Bu hastalardan 41 tanesi uygulanan MAB’nin
yanisira TURP ameliyati gecirdi. 18 hastaya yal-

nizca MAB (LHRH analogu veya iki tarafli orsi-
yektomi ve antiandrojenden olusan) uygulandi.

Tiim hastalar, tedavi dncesi veya ameliyat 6n-
cesi rutin hematolojik, biyokimyasal testlerin yani-
sira akciger grafisi, parmakla rektal muayene
(DRE), total PSA (Prostat Spesifik Antijen) ve ser-
best PSA, transrektal ultrasonografi (TRUS),
semptom skoru (IPSS), tiroflowmetri ve igne bi-
yopsileri ile degerlendirildi. Gereginde yapilan tiim
viicut kemik sintigrafileri ile evrelendirilmesi ta-
mamlanan ileri evre PCA’li hastalar ya direkt
MAB yada ciddi alt iiriner sistem obstriiksiyonu
semptomlar1 veya zorunlu iiretral kateterizasyon
nedeniyle TURP+MAB uygulanarak takibe alindi.

Ciddi alt tiriner sistem obstriiksiyonu olanlar-
da TURP endikasyonu, glob vezikale varlig1 nede-
niyle daimi kateterizasyon zorunlulugunun dogma-
s1, IPSS>20, tiroflowmetride maksimum akim hizi-
nin <10 ml/sn olmas1 ve obstriikfif {iropatinin tes-
pit edilmesiyle kondu.

Alman igne biyopsileri ile PCA teshis edilen
hastalar Gleason grade sistemine gore derecelendi-
rilip'?, TNM sistemine gore evrelendirildi (UICC;
International Union Against Cancer, 1997).

Hastalarin takibinde iiger aylik aralarla yapi-
lan DRE, PSA, rutin biyokimyasal ve hematolojik
testler ve akciger grafisi kullanildi. Tiim viicut ke-
mik sintigrafisi alt1 aylik aralarla yapildi.

Hastalarda progresyon kriterleri; PSA’da 3
kez %50’den fazla artis, kemik sintigrafisinde bu-
zulma, kitlede biiylime ve semptomlarda artma
olarak kabul edildi.

Takibimiz altindaki ileri evre PCA’l1, prog-
resyon gostermis 59 hasta, 41 adet MAB+TURP
ve 18 adet MAB uygulanan hastadan olusan iki
gruba ayrilarak, yas ortalamalari, PSA diizeyleri,
Gleason skorlar1 ve progresyon siireleri yoniinden
karsilastirildi. Istatistiksel analiz olarak Student’s ¢
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testi kullanildi ve p<0.05 degerleri anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Ileri evre PCA tespit edilerek tedavi altina ali-
nan 59 hastadan MAB+TURP uygulanan 41 (%
69.49) hasta ve yalnizca MAB uygulanan 18 (%
30.51) hastadan olusan iki gruba ait yas, total PSA
diizeyleri ve Gleason skorlar1 tablo 1’de gdsteril-
mektedir. Gruplar arasinda istatistiksel fark bulun-
mamaktadir.

GRUP I GRUP I deser
MAB+TURP | Yalniz MAB | P e
Yas 71.4%6.1 72.548.4 p=0.549
ortalamast
Serum (PSA 58.2+44.9 78.9+448 | p=0.112
orani (ng/ml)
Gleason _
75418 6.4+2.1 p=0.08
skoru

Tablo 1. MAB+TURP uygulanan ve yalniz MAB uygulanan
ileri evre PCA’l1 iki grup hastaya ait veriler. Tablodaki veriler
ortalama =+ standart sapma olarak verilmistir. (Student’s ¢ testi,
p<0.05)

Takip altindaki hastalarimizdan, progresyon
gosterip TURP+MAB uygulanan 41 hastanin orta-
lama takip siiresi 52.15429.8 ay, yalnizca MAB
uygulanan 18 hastanin 49.32+25.7 ay bulundu ve
bu siireler arasinda istatistiksel fark tespit edilme-
di. Progresyona kadar gecen siireler birinci ve ikin-
ci gruplar i¢in sirasiyla, 19.43+10.9 ve 14.7+10.5
ay olarak bulundu. Gruplar arasinda istatistiksel
fark yoktu (p=0.127). Progresyon gdzlenen hasta-
lardan 4 tanesi (%6.7) PCA dis1 nedenlerle olmak
iizere, 23 tanesi (%38.9) ¢esitli zamanlarda kaybe-
dilmistir.

Progresyon sonrasi tiim hastalar androjen ¢e-
kilmesi yapilarak aylik takiplere alinmis ve takip
stirelerine gore de antiandrojen degisimi (27 hasta;
%45.76) ve/veya kemoterapi (5 hasta; %8.47) pro-
tokollerinden birine alinmigtir. Metastatik hastali-
gin seyrine gore, kalsiyum metabolizmasina yone-
lik ¢esitli medikal tedavilerin yanisira, palyatif rad-
yoterapi protokolleri (18 hasta; %30.5) tedaviye
eklenmistir.

TARTISMA

Prostat kanserinin yaygin bir timor olusu ve
gelistirilmekte olan tan1 yontemlerine ragmen, ileri
evrede bagvuran hastalarin hala 6nemli bir sayiy1
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olusturmasi, bu grup hastalara uygulanan tedavi
yontemlerini giindemde tutmaktadir. Ozellikle
progresyon gelistikten sonra uygulanan tedavi se-
ceneklerinin basarist sinirh kalmakta, yasam siire-
lerinde yeterli uzama saglanamamaktadir. Teshis
oncesinde ve sonrasinda, PCA’l1 hastalara, tedavi-
ye yonelik uygulamalarin (basta TURP ve igne bi-
yopsileri olmak {izere) progresyon ve yasam siire-
sine olan etkisi ¢esitli ¢aligmalarda ele alinmustir.

Transiiretral rezeksiyonun, vaskiiler ve lenfa-
tik sistemde olusturdugu defektin, tiimdr hiicreleri-
nin mekanik intravazasyonuna neden oldugu ve bu
hiicrelerin dolasimda gozlendigi 1961 yilinda Jo-
nasson ve ark. tarafindan bildirilmistir®. Tamor
manipiilasyonu sonucu periferal kan dolagiminda
kanser hiicrelerinin tespitinin yapildig: baska c¢alis-
malar bunu desteklemigtir'®'.

ilk kez McGovan tarafindan TURP ile tam
konulan evre B ve C PCA’l1 hastalarda yasam sii-
relerinde azalma ortaya konmustur’. Hanks ve ar-
kadaslari, TURP uygulanan yiiksek evre ve kotii
diferansiye tiimorlerde, biyopsi ile tan1 konulanlara
nazaran, TURP grubunda, metastaz sikliginda ii¢
kat artis ve ortalama yasam siirelerinde 5 yillik
azalma oldugunu gostermislerdir. Erken evre ve iyi
diferansiye tlimdrlerde bu durum goézlenmemekte-
dir’®. Forman ve arkadaslar1 eksternal beam radyo-
terapi uygulanan 240 lokalize evreli PCA’l1 hasta-
nin TURP uygulananlarinda yiiksek progresyon
riskini gostermislerdir®.

B ve C evresinde 263 hastalik gruplarinda,
Perez ve ark. TURP’nun diisiik yasam siirelerine
neden oldugunu bildirmistir'®. T3 ve T4 evrede
524 hastalik grubunda Elder ve ark, uzak metastaz
riskini ve yiliksek 6liim oranlarint TURP grubunda,
yalnizca igne biyopsisi ile tan1 konanlardan yiiksek
bulmustur'”.

Benzer sekilde, prostat kanserinde prognostik
faktorler konulu, RTOG (Radiation Therapy Onco-
logy Group) study 75-06 protokolii sonucunda ya-
pilan analizler, T3- T4 evrede, Gleason skor 6-10
ve normal asit fosfotaz diizeyleri olan PCA’l1 has-
talarda TURP uygulanan grupta, uygulanmayanla-
ra gore yiiksek metastaz ve Oliim oranlarinin bu-
lundugunu ortaya koymustur'®,

Fowler ve ark., I 125 implantasyonu ve pelvik
lenfadenektomi uygulanan lokalize evrede (Evre B
ve C) tiimorleri bulunan 189 hastalik gruplarinda,
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TURP uygulanan ve uygulanmayan hastalarda,
pelvik lenf nodu metastazi yoniinden fark bulun-
madigim bildirmislerdir’. Kuban ve ark’nin seri-
sinde de lokalize evrede PCA’l1 hastalar ele alin-
mis, radyoterapi 6ncesi TURP uygulanan hastalar-
la, yalnizca igne biyopsisi uygulananlar karsilasti-
rilmigtir. Evre artis1 ve diferansiyasyon kotiilesme-
siyle metastaz artiginin  gosterilmesine karsin,
TURP’nin bu risk artigi {izerinde olumsuz etkisinin
olmadigimi ortaya koymuslardir'®*’. Yine, Hoff-
man ve ark., intersitisyal ve eksternal beam radyo-
terapi uygulanan lokalize evredeki hastalardan olu-
san serilerinde, tedavi 6ncesi TURP uygulamasi-
nin, yasam siiresi iizerinde olumsuz etkisinin olma-
digim1 gostermislerdir?'.

Uzun yillardir, dolagimda tespit edilen tiimor
hiicrelerinin metastaza yol agmadig1 ve kotl prog-
noztik etkilerinin olmadig1 bilinmektedir'>*2. Bu-
nunla birlikte yayinlar gézden gecirildiginde konu-
nun tartismalt oldugu gézlenmekte ve ¢aligmalarin
genellikle lokalize veya lokal ileri evre PCA’ll
hastalar1 kapsadig1 gézlenmektedir. Bu hastalarda-
ki yasam beklentisi g6z oniine alindiginda, arastir-
macilart yogun olarak mesgul etmesi anlasilir go-
rilmektedir. Ancak, ileri evre PCA nedeniyle teda-
viye alinan hastalardaki beklenen yasam siiresine
ve progresyon zamant olan ortalama 18 aylik siire-
ye etki eden faktorler de dikkate deger goriilmekte-
dir. Ozellikle ciddi mesane ¢ikim obstriiksiyonuna
ait bulgu ve semptomlarla bagvuran, ileri evre
PCA’l1 hastalarda kullanilan MAB sonucu, bekle-
nen voliim azalmasi ve buna bagl semptom azal-
masina ragmen, komorbiditesi bulunmayan hasta-
lara, hizli semptomatolojik diizelme saglayan er-
ken TURP uygulamasinin, olabilecek olumlu yada
olumsuz etkileri bu yondeki tedavi se¢imini etkile-
yebilecektir.

Lokal evredeki PCA’l1 hastalarda tartismali
olan bu konuyu, biz de takip altindaki, progresyon
gozlenen ileri evre PCA’l1 59 hastada ele aldik.
Ileri evredeki hastalarda TURP’nin progresyon ve
hastaliksiz sag kalim oranina etkisi konusunda ce-
liskili sonuglar bildirilmektedir. Biz yalinizca
MAB uygulanan ve MAB+TURP uygulanan has-
talar arasinda progresyon zamani yoniinden istatis-
tiksel olarak anlamli fark olmadigini tespit ettik.

Alt gruplari da iceren genis serilere ihtiyag ol-
makla beraber, verilerimiz, TURP’nin, ciddi obst-
riktif semptomlarla bagvuran ileri evre PCA’lI

hastalarin konforunda saglayabilecegi hizli diizel-
me gbz Oniine alinirsa, giivenle Onerilebilecek bir
tedavi yaklagimi oldugunu diisiindiirmiistiir.
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