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ÖNSÖZ

Değerli Meslektaşlarımız, 

Türk Üroloji Derneği bünyesinde faaliyet gösteren Türk Üroloji Akademisi Üroonkoloji çalışma grubu tarafından 
2017’den bugüne yayınlanan bültenimizin bu sayısında Üroonkoloji ile ilgili miks konuların işlenmesi ve bu sa-
yede değişik kanser türlerinde güncel derlemelerin paylaşılması amaçlanmıştır. 

Bu sayımızda; 4 adet prostat kanseri, 2 mesane kanseri, 1 böbrek tümörü, 1 testis tümörü ve 1 adet de nöroüroloji- 
inkontinans konularında toplam 9 derleme yer almıştır. 

Sayımızın yazımında emeği geçen tüm yazarlarımıza teşekkür eder, bültenimizin Üroonkoloji ile ilgilenen tüm 
meslektaşlarımıza ve tıpta uzmanlık öğrencilerimize faydalı olmasını dileriz.

Prof. Dr. Sakıp ERTURHAN                                      Doç. Dr. Çağatay ÇİÇEK
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57

robotik Radiakl Prostatektomi (RARP) sonrası %7-40 

arasında bildirilmiştir. Tüm hastaların % 6-9’una ise 

PPİ cerrahisi uygulanmaktadır (1). 

Farmakolojik Tedavi 
Son yıllarda PPİ sonrası gelişen stres üriner inkon-

tinans (SÜİ) için Duloksetin kullanımı önerilmiştir. 

Duloksetinin etkinliğini değerlendiren sekiz çalış-

madan oluşan bir sistematik değerlendirmede, kul-

lanım sonrası ortalama %58 (%25-89) kuruluk, ped 

sayısında ortalama %61 (%12-100) iyileşme bildiril-

miş olup kısa süreli takipte (ortalama bir ile dokuz 

ay arası) ise bir saatlik ped ağırlığında %68 (%53-90) 

azalma tespit edilmiştir. Ancak istenmeyen yan etki 

oranları yüksek olup, vakaların %38’inde tedavi bıra-

kılmak zorunda kalınmıştır (2). Hastalarda meydana 

getirdiği kısa süreli iyilik haline rağmen duloksetinin 

olası yan etkileri ve Avrupa’da bu endikasyon için 

kullanımının henüz onay almadığı konusunda hasta-

lar bilgilendirilmelidir (3).

Özet
Organa sınırlı prostat kanseri olan erkeklerde birin-
ci basamak tedavi olarak radikal prostatektomi hala 
sıklıkla kullanılmaktadır. Ameliyat sonrası kalıcı idrar 
kaçırma, bu operasyonun en ciddi yan etkilerinden 
biridir. Son yıllarda, erkek askı teknikleri gibi yeni te-
rapötik seçeneklerin geliştirilmesi, radikal prostatek-
tomiye bağlı daha az idrar kaçırma için daha kabul 
edilebilir bir tedavi yolu sağlamıştır. Bu perspektifi 
takip ederek, teknolojik gelişmeler ve artifisyel üri-
ner sfinkter gibi yeni özel cihazların ortaya çıkışı, şu 
anda bu özel hasta kategorisinde klinik sonuçların 
sürekli olarak olumlu bir şekilde gelişmesi için ge-
rekli koşulları yaratmaktadır.
 Post prostatektomik inkontinans (PPİ) operasyo-
nun türüne, yöntemine ve cerrahın tecrübesine bağ-
lı olarak değişen oranlarda görülmektedir. Benign 
nedenler ile yapılan prostat operasyonlarda inkon-
tinans gelişme oranı %0.4-3.3 arasında görülürken 
açık radikal retropubik prostatektomi sonrası %4-31, 
laparoskopik radikal prostatektomi sonrası %5-34, 

Postprostatektomik İnkontinansta 
Son Gelişmeler

Ahmet Karakeçi

Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi, Üroloji Anabilim Dalı
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2. Fiks Askılar
Erkek askı cerrahisi hafif (100 gr/gün) veya orta 
(100-400 gr/gün) şiddette PPİ’yi tedavi etmek için 
önerilmektedir. Sfinkter mekanizmasını doğrudan 
etkilemeden üretranın proksimal konuma yeniden 
konumlandırılması mekanizmasına dayanmaktadır. 
Hastada mutlaka detrüsör, rezidü sfinkter fonksiyo-
nu (idrarını duraksatabilen ve gece idrar kaçırmayan) 
olmalıdır. Şiddetli inkontinas, önceden radyoterapi 
ve önceki cerrahi varlığında önerilmez. Başarı kriteri : 
≤1 ped, ped testi <2gr/24 saat olarak kabul edilmek-
tedir. En sık komplikasyonlar; ağrı (%1.3), retansiyon 
ve yara yeri enfeksiyonudur. Belirgin SÜİ olan PPİ 
erkek hastaların değerlendirildiği ve artifisyel üriner 
sfinkter (AÜS) ile sabit erkek askıların değerlendiril-
diği randomize kontrollü MASTER çalışmasında 12 
ay sonunda idrar kaçırma oranları benzer bulun-
makla beraber (sırası ile %87 ve %84) alt grup analiz-
lerinde, başlangıçta şiddetli inkontinansı olan (ped 
ağırlığı > 250 g) erkeklerde AUS uygulamasının askı 
yöntemine göre daha üstün olduğunu göstermiştir 
(7). Erkek askılarında en sık görülen komplikasyon, 
ağrı ve lokal yüzeysel yara enfeksiyonudur. Ameliyat 
sonrası geçici işeme disfonksiyonu %4,3-10,3 ora-
nında bildirilmiştir (8).

Üretral kompresyon sağlayanlar 
(InVance, TOMS)
Invance ilk askı tekniği olup başarı oranı %13-66 ara-
sında bildirilmiş, %3-15 arasında postoperatif enfek-

Cerahi Tedavi
Cerrahi zamanlaması konusunda net bir bilgi bu-
lunmamaktadır. Cerrahi sonrası iyileşme oranları: 3. 
ayda %80.6, 12. ayda %95.2, 24. ayda %98.5 olarak 
bildirilmiştir. Sinir hasarında maksimal iyileşme 12. 
ayda olduğundan konservatif tedaviye cevap yoksa 
hastaya 6-12 ay sonra cerrahi tedavi önerilmelidir (4).

1. Hacim artırıcı ajanlar
Üretral hacim arttırıcı ajanlar (Pirolitik karbon mikro 
kürecikleri (Durasphere), polyacrylamide hydrogel 
(Bulkamid) ve polydimethylsiloxane (Makroplastik)), 
hacim ekleyerek ve hasarlı sfinkter bölgesinin koap-
tasyonunu iyileştirerek etki gösterir. İdrar kaçırması 
az olan veya daha invaziv tedavi seçeneklerine uy-
gun olmayan erkekler için bu tedavi seçeneği düşü-
nülmeli. Hacim artırıcı ajan kullanımı sonrası sıklıkla 
dizüri ve hematüri görülmekte olup genellikle ken-
diliğinden düzeldiği bildirilmektedir (5). Temiz ara-
lıklı kendi kendine kateterizasyon veya uzun süreli 
kateter kullanımı gerektiren idrar retansiyonu riski 
çok azdır (6). Bununla birlikte, alerjik reaksiyonları te-
tikleyebilirler ve proksimal veya distal lenf düğüm-
lerine migrasyon risk taşıyabilirler. İdeal ajan henüz 
olmayıp, birbirlerine üstünlükleri bulunmamaktadır. 
Son Avrupa üroloji kılavuzunda kullanılan ajanların 
PPİ tedavisinde etkili olduğuna dair çok sınırlı kanıt 
bulunduğu ve PPİ olan erkeklere bu ajanların veril-
memesi gerektiği yer almaktadır (3).

Şekil 1. Invance (10) Şekil 2. TOMS (10)
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arasında değişen objektif iyileşme oranları bildiril-
miştir. Ayarlanabilir erkek askılarında en sık görü-
len komplikasyonlar ağrı, erozyon ve enfeksiyon-
lardır. Çıkarılma oranları %10-15,8 arasında değişir. 
Randomize kontrollü çalışmalar eksik olduğundan, 
ayarlanabilir askıların ek fayda sağladığına dair ka-
nıt yoktur (3, 8).

Remeex 
Bu konuda iki çalışma mevcıt olup 7 yıl takip süre-
li ve 19 hastayı kapsayan ilk çalışmada % 70 başarı 
bildirilmiş olup çıkarma, erozyon, enfeksiyon bildi-
rilmemiştir (13). Diğer çalışma ise 14 hastadan oluş-
makta olup takipler ortalama 25 ay sürmüştür. Has-
taların yalnızca %36’sı memnun kalmış olup birden 
fazla yeniden ayarlama yapılması gerekmiş. %21 ise 
oranında mekanik arıza bildirilmiştir (14).

Atoms
Monofilamen polipropilen meş, radyoopak silikon 
yastık ve inguinal veya skrotumdan ayarlanabilir 
titanyum porttan oluşur. Ramus inferior Os Pubise 
stapler ile sabitlenir. Yapılan sistematik değerlendir-
mede %67 kür, %90 iyileşme, %16.4 komplikasyon 
bildirilmiştir (16).

siyon bildirilmiştir. Günümüzde kullanımdan kaldırıl-
mıştır. TOMS ile 12 ayda erkeklerin %38’inde kuruluk 
bildirilirken bu oran dört ve beş yıl sonra sırasıyla 
%23 ve %15’e düşmüştür (9).

Bulber üretral repozisyon sağlayanlar 
(AdVance/XP)
24 ve 48 ayda sırasıyla %66,7-%71,7 kür oranları, 
%26,5-%24,4 iyileşme oranları ve %6,9 -%13,3 başa-
rısızlık oranları bildirilmiştir (11). Beş yıllık takiplerde 
ise %83 kür veya düzelme %17 genel başarısızlık tes-
pit edilirken ortalama idrar kaybı 19.1 gr’a düşmüştür 
(12). En sık görülen yan etkiler arasında; geçici idrar 
retansiyonu, ameliyat sonrası ağrı ve yara açılması 
yer alır.

3. Ayarlanabilir askılar
Operasyon sonrasında ihtiyaç duyulması halin-
de tekrar ayarlanabilmesine olanak sağlar. %17-92 

Şekil 3. Advance XP (10)

Şekil 4. Reemex aparatı (15)
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karşılaştırmalı takipte Advance’den daha üstün bu-
lunmuştur (20).

4. Otolog Askılar
Robotik radikal prostatektomi sırasında veziko-üret-
ral anastomozun altına otolog bir vas deferens as-
kısının intraoperatif yerleştirilmesi esasına dayanır. 
Randomize kontrollü çalışmalarda 6 aylık takiplerde 
PPİ açısından anlamlı farklılık bulunmamıştır (21).

5. Kompresyon sağlayanlar
Artifisyel üriner sfinkter (AÜS)
Artifisyel üriner sfinkter; orta (100-400 gr/gün) - şid-
detli (>400gr/gün) derecede idrar kaçırması olanlar-
da standart tedavidir. AUS kullanımı ile ilgili (özel-
likle AMS 800) uzun süreli deneyim mevcut olup 
kontinans oranı % 61 ile %100 arasında bildirilmiştir. 
Ortalama 15 yıllık takiplerde kontinans oranı %77.2 
subjektif başarı oranı %89.5 olarak açıklanmıştır (22, 
23). Önceden radyoterapi tedavisi (üretral atrofi ris-
kini arttırdığından), başarısız askı cerrahisi veya AUS 
öyküsü, mental ve el kullanım becerisinin azlığı işle-
min başarısını etkileyen negatif faktörlerdir. Yaş ve 
preop ürodinamik parametreler başarı oaranını et-
kilememekle beraber hastaların yeterli mesane ka-
pasitesi olmalıdır (> 200mL). Şişirilebilir kaf, kontrol 
pompası ve basınç ayarlayıcı balondan oluşan AMS 
800 üç bileşenli sistem, en uzun takip süresine ve 

Argus 
Retropubik veya transobturator yerleştirilebilir. Kırk 
hastayı içeren ortalama 35 aylık takip sonuçların-
da başarı oranları ortalama %73, yara enfeksiyonu 
%5,4-8, erozyon %5-10, çıkarılma oranı %10-15, yeni-
den ayarlama oranı % 22.9-41.5 olarak bulunmuştur 
(17, 18). İki Argus sistemi arasındaki karşılaştırmada 
44 ayda benzer etkinlik sonuçları rapor edilmesi-
ne rağmen Argus T’de daha yüksek kasık ağrısı ve 
eksplantasyon oranı bildirilmiştir (19). Onsekiz aylık 

Şekil 5. ATOMS aparatı (15).

Şekil 6. Argus aparatı ve 
hastada uygulanmış şek-
li (15). 
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 ZSI 375, daha kolay bir implantasyon işlemine 
olanak tanıyan, şişirilebilir manşet ve kontrol pom-
pasından oluşan iki bileşenli bir cihazdır. ZSI 375 ile 
ilgili veriler sınırlıdır. Avrupa’daki çeşitli merkezlerde 
yapılan retrospektif, randomize olmayan bir çalışma-
da, 43 aylık takiplerde %84,4’lük başarı oranı (%19,3 

en yüksek kanıt düzeyine sahip cihazdır (24). Yapay 
üriner sfinkter komplikasyonları arasında (AMS 800 
için ) cihaz enfeksiyonu/erozyonu (%8,5), mekanik 
arıza (%6,2) ve üretral atrofi (%7,9) yer alır. Herhangi 
bir nedenle üç yılda rapor edilen revizyon oranları 
%10-29’u bulmuştur (25). 

Şekil 7. Robotik radikal prostatektomi sırasında veziko-üretral anastomozun altına otolog 
bir vas deferens askısının intraoperatif yerleştirilmesi (21).

Şekil 8. AMS Artifisyel üriner sfinkter cihazı
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 Yeni bir AUS türü olan ARTUS (Affl  uent Medical, 
Paris, Fransa) yapay idrar sfinkteridir. Bu elektrome-
kanik cihaz, inkontinans şiddetine göre ayarlanabilir 
bir üretral manşetten oluşur. Deaktive etme, harici 
olarak kullanılan uzaktan kumandasındaki ana düğ-
meye basılarak yapılır. Hasta takiplerinde kontinan-
sı sağlayacak şekilde kaf kapatma ayarı yapılabilir. 
Ayarlamalar uzak cihaz üzerinden ve hekim tarafın-
dan yapılır (28).
 Klasik bir hidrolik AUS modeli olan BR-SL-AS-904 
ilk kez Brezilya’da tanıtılmıştır. Bu modifiye edilmiş 
AUS, şişirilebilir üretral manşet ile bağlantılı olarak 
karın boşluğuna yerleştirilmiş bir rezervuara sahip 
bir basınç iletim sistemine sahiptir. Bu rezervuar 
üzerindeki basınçtaki herhangi bir artış, hidrolik sis-
tem aracılığıyla üretral manşete iletilir, bu da karın 

kuruma oranı ve %65,1’de günde 0-1 ped iyileşmesi) 
bildirilmiştir. ZSI 375 sonrası üretral erozyon riskinin 
%8,2-13,3, mekanik arıza riskinin ise %2,2-2,5 olduğu 
iddia edilmiştir (26).
 VICTO ve Br-SL-AS 904 sistemleri gibi diğer yeni 
AUS cihazları da tanıtılmasına rağmen bunların et-
kinliği ve güvenliğine ilişkin henüz doyurucu kanıt-
lar bulunmamaktadır (27). Şişirilebilir bir üretral kafa, 
basınç ayarlayan bir balona ve bir skrotal pompaya 
sahip olan VICTO ayarlanabilir, önceden doldurul-
muş AUS olup, implantasyondan sonra perküta-
nöz ayarlama için bir enjeksiyon portuna sahiptir. 
VICTO+’ın preperitoneal alanda, karın basıncının 
artmasıyla birlikte manşondaki basınç değişiklikle-
rine izin verecek şekilde tasarlanmış ek bir “stress” 
balonu vardır (28).

Şekil 9. ZSI 375 Artifi syel üriner sfi nkter 
cihazı

Şekil 10. VICTO Artifi syel 
üriner sfi nkter cihazı
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 2018’de Mazzocchi ve ark. manyetik olarak et-
kinleştirilen bir AUS sistemi geliştirdi. Sistem, ciha-
za gömülü mıknatıslar (dahili mıknatıslar) ile kişinin 
cildine yerleştirilen mıknatıslar (harici mıknatıslar) 
arasındaki etkileşim yoluyla idrara çıkma kontrolü 
gerçekleştirerek çalışmaktadır. Manyetik bağlantı 
prensibine göre üretra iki mıknatıs arasındaki man-
yetik bağlantıyla kapatılır veya açılır (29).

ProACT
Hafif ve orta derecede PPİ da etkilidir. Mesane boy-
nu, proksimal bulber üretraya hacmi ayarlanabilen 
içi sıvı dolu iki balon yerleştirilir. Üretraya sirküler ol-
mayan bası sağlar. Titanyum portlar yeniden ayarla-
ma için skrotuma yerleştirilir. Başarı oranı %60 olup 
radyoterapi alanlarda bu oran düşmektedir (30). 
Birkaç kez ayarlamak gerekir. Yüksek komplikasyon 
oranı (%10-30) olup en sık rastlanan intraoperatif 

basıncındaki strese bağlı artışlar sırasında basıncın 
artmasına ve kontinansın korunmasına olanak tanır 
(27).

Şekil 11. ARTUS Artifisyel üriner sfinkter cihazı

Şekil 12. BR-SL-AS-904 Artifisyel üriner sfinkter cihazı (27).

Şekil 13. Manyetik olarak etkinleştirilen Artifisyel üriner sfinkter cihazı (29)
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komplikasyon mesane ve üretra perforasyonudur. 
Erozyon, migrasyon ve enfeksiyon da karşılaşılan 
diğer komplikasyonlardır. Hasta memnuniyetsizliği 
%50 civarında bildirilmiştir. Çıkarılma oranları %11-
58 olarak not edilmiştir (31).
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yoterapi, radyofrekans ablasyon ve son zamanlarda 
daha çok gündemde olan stereotaktik vücut rad-
yoterapisi / stereotaktik ablatif radyoterapi (SBRT/
SABR) alternatif tedavi uygulamalarıdır. SABR yüksek 
fraksiyon dozunun konformal olarak ekstrakraniyal 
bölgeye uygulanmasıdır. Ablatif radyasyon dozları-
nın, risk altındaki komşu organlar (OAR), özellikle de 
lüminal organların (gastro intestinal sistem) radyo-
duyarlılığı göz önüne alınarak son derece dikkatli 
uygulamasıdır. 
 2004 ile 2013 arası SBRT tedavi seçeneği uygu-
lamasının %25’den %95’e arttığı bildirilmiştir (4). 
Konvansiyonel radyoterapiye dirençli kabul edilen 
RCC’de hücre kültür çalışmaları yüksek fraksiyon doz 
olarak verilen ablatif radyoterapinin etkili olduğunu 
göstermiştir (7-9). Yine yapılan çalışmalar sistemik 
immun cevabın oluşmasında etkili olan hücresel ve 
moleküler değişikliklere neden olan immune mo-
dülatör etkisini de göstermiştir. Çalışmalarda 15 Gy 
SABR sonrası 4. haftada yapılan nefrektomi mater-
yalinde tümör mikroçevresinde immün hücre klon-
larının arttığı ve yaygın immünaktivasyon transkrip-
siyonları gösterilmiştir (10).

Böbrek kanserleri erişkin kanserler içinde erkekler-
de %5’ini, kadınlarda %3’ünü oluşturur ve erkekler-
de 7. Sıklıkta, kadınlarda 10. sıklıkta görülmektedir 
(1). Dünya Sağlık Örgütü (WHO), renal karsinomları 
40’tan fazla alt gruba ayırmaktadır. Ancak renal hüc-
reli karsinom (RCC), en büyük payı almakta olup tüm 
böbrek kanserlerinin %80’ini oluşturur (2). Renal kar-
sinomların çoğu renal korteksden köken alır, ilerle-
yen görüntüleme teknikleri ile tanı konulma sıklığı 
da artmıştır. 5 yıllık sağkalım açısından en önemli 
prognostik faktörler; evre, grade, lokal yayılım ve 
lenf nodu metastazı olup olmamasıdır (3). Renal kar-
sinomlar radyoterapi ve kemoterapiye dirençli ola-
rak kabul edilirler. Hedefe yönelik tedavilerin geliş-
mesi ile sonuçlar iyileşmeye devam etmektedir. 
 Lokal hastalıkta kesin öneri olmamakla birlikte 
ameliyat öncesi ve sonrası prognoz belirleyici çeşit-
li skorlama değerlendirmeleri ve risk adapte takip 
stratejileri geliştirilmiştir. Evre, boyut, grade ve nek-
rozu içeren SSIGN skorlaması ve Kaliforniya Üniversi-
tesinin evreleme sistemi (UISS) sıklıkla kullanılmak-
tadır (5,6). Komorbit hastalıklar ya da yaygın hastalık 
nedeniyle cerrahi yapılamayan hastalarda takip, kri-
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dir (22). Kırk hastanın 4 cm’den küçük 45 tümörüne 
tek doz 25 Gy ile tedavi edildiği bir çalışmada, 28.1 
aylık takipte %86.7 remisyon, %42.2 komplet ce-
vap elde edilmiştir (23). Son 1 yıl içinde yayınlanan 
5 yıllık SABR tedavi sonuçlarını bildiren retrospektif 
çok merkezli çalışmada; 5 yıllık lokal nüks %5.5, PFS 
%63.6, kanser spesifik sağkalım %92 olarak bildiril-
miş, %37 grade1/2 toksisite görülmesine ragmen 
tedaviye bağlı ölüm görülmemiş ve sadece 1 has-
tada grade 4 toksisite gözlenmiş. Çalışmada %43 
oranında tek fraksiyon ortalama 25Gy doz verilirken 
%57 hasta 2-10 fraksiyonda ortalama 42 Gy doz al-
mıştır. Tek fraksiyonla tedavi edilen hastalarda lokal 
nüks daha az görülmüştür. Bu çalışmadaki hastaların 
%75’i medikal nedenlerle inoperabl olarak değerlen-
dirilmiştir, 1/3 hasta tek böbrekte RCC, tümör boyu-
tu da cerrahi dışı diğer lokal tedavi uygulamaları için 
daha büyük olarak değerlendirilmiştir. Bu özellikler, 
SABR’nin, sınırlı böbrek rezervi ortamında kalıcı has-
talık kontrolü sağlayabilen, böbrek fonksiyonunu ko-
ruyucu bir tedavi olarak potansiyel rolünün göster-
gesi olarak yorumlanmaktadır (24). SABR etkinliğini 
destekleyecek birçok yeni prospektif çalışma bulun-
maktadır (25-27). Onaltı hastanın 1 yıllık sonuçları-
nın verildiği prospektif faz 2 çalışmada lokal kontrol 
%94, böbrek fonksiyonunda bir miktar azalma gö-
rülmesine rağmen tedavinin iyi tolere edildiği grade 
2 ve üzeri toksisiteye rastlanmadığı bildirilmiştir (27). 
Optimal doz ve fraksinasyonu belirlemek için yapı-
lan ve devam eden çalışmalar bulunmaktadır. Bun-
lardan biri TransTasman Radiation Oncology Gro-
up (TROG 15.03) FASTTRACK II trial (NCT02613819), 
prospektif çalışma 4cm’den küçük tümörlerde 24Gy 
tek fraksiyon ile 4 cm’den büyük tümörlerde 3 fraksi-
yonda 42Gy doz etkisini araştırmayı amaçlamıştır. 70 
hasta ortalama 42 ay takip %100 lokal kontrol, %10 
grade 3 toksisite, renal fonksiyonda kabul edilebilir 
bir azalma olduğu bildirilmiştir (28).
 SABR öncesi hasta tedavi toksisitesini artırabi-
lecek faktörler açısında değerlendirilmelidir. Has-
tanın daha önce abdominal radyoterapi alıp alma-
ması, inflamatuar barsak hastalığı olup olmadığı, 
konnektif doku hastalığı varlığı ve eş zamanlı sis-

 Avrupa Üroloji Derneği (EAU) ve Avrupa Medical 
Onkoloji Birliği (ESMO) rehberlerinde SABR genel 
durum nedeniyle cerrahiye uygun olmayan has-
talarda lokal tedavi olarak önerilmiştir (11,12). 2024 
NCCN rehberinde de SABR medikal inoperable evre 
1(category 2B) ve evre 2/3 (kategori 3) düzeyinde 
önerilmektedir (13).
 2018 de yayınlanan GERMAN S3 RCC rehberinde 
olası SABR endikasyonları oluşturulmuştur. Küçük 
renal kitlelerde 2 yıllık lokal kontrol %90’ın üzerin-
de olduğu ve renal fonksiyonların da korunabilece-
ği (lezyon boyutu >/=1.5- <7cm, GFR >/= 70ml/min) 
bildirilmiştir (14). İlk prospektif doz artış çalışması 3 
fraksiyonda 27Gy ile lokal kontrol %93.7’nin üzerinde 
bildirilmiştir (15). Başka bir çalışmada da doz 4 frak-
siyonda 48 Gy toksisite artışı olmadan verilebilmiştir 
(16). Bir başka 37 hastalı faz 2 çalışmada da SABR ile 
24 aylık ortalama takip süresinde %100 lokal kontrol 
sağlanmış, %3 grade 3 toksisite bildirmişlerdir (17).
 Uluslararası radyocerrahi böbrek tümörleri gru-
bu (IROCK), SABR ile tedavi edilmiş 9 merkezden 
223 hasta sonuçlarını yayınlamışlar, 118 hastaya tek 
fraksiyon, 105 hastaya multifraksiyon, 14-26Gy orta-
lama 25Gy doz uygulanmış. %97.8 lokal kontrol (LK), 
%70.7 genel sağkalım (GS) ve %65.4 progresyon-
suz sağkalım bildirilmiş. Ortalama GFR değişimi 5.5 
+/- 13.3ml/dak olarak gözlenmiştir. %1-3 oranında 
grade 3/4 barsak toksisitesi bildirmişlerdir. Tümör 
boyutu hem PFS hem de OS’da önemli olarak bulun-
muş (18,19). Benzer şekilde 372 hastalı bir metaana-
lizde, ortalama tümör volümü 4.6 cm, SABR öncesi 
ortalama glomerul filtrasyon hızı (eGFR) 59ml/dak 
olarak bildirilmiş olup lokal kontrol %97.2, grade 
3/4 toksisite %1.5, eGFR değişikliği -7.7ml/dak olarak 
saptanmıştır. Bu çalışmada %80 hasta lokalize grup 
olmakla birlikte metastatik hastaların da olduğu not 
edilmiştir (20). 2020’de başka bir değerlendirme ile 
bu sonuçlar doğrulanmıştır. 
 4 cm’ den büyük tümörler için uygulamanın zor 
olabileceği bildirilmiştir (21).
 Optimal doz ve fraksinasyon konusunda çok net 
bir öneri olmasa da çalışmalar tek fraksiyon 25-26 Gy 
den 3-5 fraksiyonda 21-48Gy arasında değişmekte-
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 Sonuç olarak SABR gibi yüksek hassasiyetli yön-
temlerin kullanımıyla, ameliyat edilemeyen T1, T2a 
tümörlerin kalıcı lokal kontrol ve düşük toksisite ile 
başarılı bir şekilde tedavi edilebileceğini gösteril-
miştir. Fakat tedavi için tümör boyutu eşik değeri 
belirlemek adına çalışmalar devam etmektedir. T3 
tümörlerde SABR palyatif amaçla uygulanabilir. Ne-
oadjuvan SABR çalışma sonuçları da beklenmekte-
dir. SABR için ideal eGFR tanımlanmamakla birlikte 
eGFR <30ml/dak olan hastalara tedavi verilmemesi 
önerilmektedir. Ek olarak, yüksek doz radyasyonun 
bağışıklık tepkisini uyarma kapasitesi konusunda 
ortaya çıkan farkındalık, stereotaktik RT’nin immü-
noterapiye dayalı kombinasyonlarıyla sonuçlan-
mıştır ve gelecekteki ilerlemeler muhtemelen sis-
temik hedefli ajanların ve immünoterapilerin yük-
sek doz radyasyonla birlikte tedavi seçeneklerini 
oluşturacaktır. 
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PSMA PET’in lenf nodu tutulumunun 
tespitindeki yeri ve diğ er yöntemlere 
olan üstünlükleri 
Prostat spesifik membran antijeni (PSMA) normal 
prostat dokusu ve benign prostat patolojilerin-
de düş ük düzeyde eksprese olurken, PK’de 100 ila 
1000 kat daha yoğ undur ve tümör agresivitesinin 
artış ı ve intratümöral anjiyogenez ile artış  gösterir 
(7). Perera ve ark. 37 prostata spesifik membran 
antijeni pozitron emisyon tomografisi (PSMA PET) 
pozitifl iğ inin PSA düzeyleri ile iliş kili olabileceğ ini 
vurgulamış tır (8). Baş ka bir çalış mada da, primer PK 
evrelemesinde PSA düzeyi >10ng/ml ve Gleason 
skoru (GS) >7 olan hastalarda GA-68 PSMA tutulu-
munun belirgin daha yüksek olduğ unu bildirmiş tir 
(9). 
 Hastada olası bir lenf nodunun çapı da göz 
önünde bulundurularak bilgisayarlı tomografi 
(BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) 
duyarlılığ ının %40’dan az olduğ u gösterilmiş tir (10). 
LN metastazını saptama açısından MRG ve PSMA 

Prostat kanseri evrelemesinde lenf 
nodu tutulumunun yeri 
Lenf nodu (LN) tutulumu prostat kanseri (PK) has-
talarında, hem birincil evrelemede hem de yeniden 
evrelemede önemli bir prognostik faktörü temsil 
eder (1). PK tanısı sırasında LN metastazlarına sahip 
olma riski, prostat biyopsisi sırasındaki Gleason sko-
ru, pozitif korların yoğ unluğ u, prostat spesifik anti-
jen (PSA) seviyesi ve klinik tümör evresi dahil olmak 
üzere klinik değ iş kenlere dayanan nomogramlarla 
tahmin edilebilir (2). Görüntüleme çalış maları PK’de 
mikrometastatik hastalığ ın saptanmasında düş ük 
duyarlılık gösterdiğ inden, pelvik lenf nodu disek-
siyonu (LND) hala en uygun evreleme prosedürü 
olarak kabul edilmektedir (3). Daha yüksek perio-
peratif komplikasyon riski ve uzamış  ameliyat süresi 
ile iliş kili olmasına rağ men, geniş letilmiş  pelvik LND 
çok iyi sonuçlar gösterir (4). Yüksek riskli PK hastala-
rında lokal nüks oranlarının azalması ve sağ  kalımın 
iyileş tirilmesi gibi faydalar sağ layarak doğ ru bir pa-
tolojik evreleme sağ lar (5,6). 
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Biyokimyasal rekürren-persisten 
hastalıkta PSMA PET’in yeri 
Primer radikal tedaviler (RP ve radyoterapi) sonrası 
takipte PSA düzeyinin saptanabilir olması ve artış 
göstermesi sonucu ortaya çıkan biyokimyasal re-
kürren (BR) hastalıkta odağın erken dönemde sap-
tanması hızlı ve etkili kurtarma tedavisine olanak 
sağlayabilmektedir. 68Ga PSMA PET/BT görüntüle-
menin duyarlılığı PSA düzeyine bağlı olarak artsa 
da, biyokimyasal rekürrens durumunda düşük PSA 
düzeylerinde, konvansiyonel yöntemler olan MRG, 
kemik sintigrafisi, BT ve daha önce Amerika Birleşik 
Devletleri Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) onayı alan F18-
kolin, C11-kolin gibi ajanlara göre üstünlüğü göste-
rilmiştir (ortalama duyarlılık %76-86, özgüllük %86-
100) (15). PSMA PET ile 0-0.19, 0.2-0.49, 0.5-0.99, 1-1.9 
ve >2 ng/ml PSA düzeylerinde rezidü hastalığı sap-
tamada pozitiflik oranları sırasıyla %33, %45, %59, 
%82 ve %97 olarak gösterilmiş ve kurtarma radyo-
terapisine kılavuz olabileceği savunulmuştur (8,16). 
Schiavina ve ark bir vaka raporunda, RP sonrası PSA 
relapsı olan, 68Ga -PSMA PET/CT kılavuzluğunda açık 
retroperitoneal kurtarma LND’si uygulanan ve 32 
adet LN cerrahi olarak çıkarılan hastada 68Ga -PSMA 
PET CT’de gösterilen pozitif LN’larının histolojide 
de gerçekten pozitif olduğu doğrulandı (17). Radi-
kal cerrahi sonrası persistan PSA yüksekliği sapta-
nan 150 PK hastasında yeniden evreleme amacıyla 
PSMA PET CT görüntülemenin rolünü araştıran ret-
rospektif başka bir çalışmada, 101 hastada (%67) 
PSMA ekspresyonu gösteren pelvik LN ya da uzak 
metastatik lezyon saptandığı ve kurtarma tedavi-
lerinin PSMA PET görüntülemenin kılavuzluğunda 
yapılabileceği gösterilmiştir (18). Tekrarlayan PCa 
hastalarında 68Ga -PSMA PET/CT’nin yüksek pozi-
tif saptama oranına rağmen, tekrarlayan hastalığın 
saptanması için duyarlılık ve özgüllük değerleri kesin 
olarak değerlendirilmeyi beklemektedir (19). 
 Güncel EAU kılavuzuna göre RP sonrası persisten 
PSA (>0.2 ng/ml) artışında PSMA PET önerilmekte-
dir. Bununla birlikte persisten PSA artışı izlenen PK 

PET’in karşılaştırıldığı bir sistematik derlemede 
PSMA-PET’in duyarlılığı %65 bulunmuşken, bu oran 
MRG çekilen hastalarda %41 olarak bulunmuştur. 
Özgüllük açısından ise PSMA PET’in özgüllüğü %94 
MRG’nin ise %92 bulunmuştur (11). Maurer ve ark, 
orta ila yüksek riskli PK’li 130 hastayı, radikal pros-
tatektomi (RP) ve pelvik LND’den önce 68Ga-PSMA 
PET/CT, MRG ve BT ile evrelendirdi. LN metastazını 
saptama açısından 68Ga -PSMA PET’in duyarlılığı ve 
özgüllüğü sırasıyla %68.3 ve %99.1, morfolojik gö-
rüntülemelerin duyarlılığı ve özgüllüğü ise sırasıyla 
%27.3, %97.1 idi (12). Öbek ve ark. yeni tanı yüksek 
riskli 51 PK hastasında 68Ga PSMA PET/BT’nin pri-
mer LN evrelemesinde, PSMA PET’in primer or-
tamda LN metastazlarını saptamadaki duyarlılığı, 
özgüllüğü ve doğruluğu %53, %86 ve %76 iken his-
topatolojik korelasyon ile >15 lenf nodu çıkarılan 
alt grupta (n=37) duyarlılık, özgüllük ve doğruluğu 
sırasıyla %67, %88, %81, morfolojik görüntüleme-
nin (MR,BT) ise %20, %99 ve %72 bulmuşlardır. 68Ga 
PSMA PET/BT’nin LN metastazını saptamada, mor-
folojik görüntülemeye üstün olduğunu, cerrahi 
diseksiyonun ise lenf nodu evrelemede altın stan-
dart olarak kaldığını belirtmişlerdir (13). Hijazi ve 
ark yaptığı bir çalışmada 68Ga-PSMA PET/CT ile sap-
tanan oligometastatik PCa’da pelvik genişletilmiş 
lenf nodu diseksiyonuyla çıkarılan 213 LN’de % 94 
duyarlılık, %99 özgüllük oranlarını saptamışlardır. 
Bildirilen yüksek tanısal değerler, 68Ga-PSMA PET/
CT kullanımının LN mikrometastazlarının saptan-
masında doğruluğu iyileştirebileceğini önerebilir 
(14). 
 Sonuç olarak yüksek riskli ve lokal ileri pros-
tat kanseri başlangıç evrelemesinde Ga68-PSMA 
PET BT’nin konvansiyonel yöntemlere üstünlüğü 
günümüzde bildirilmektedir. Güncel Avrupa Üro-
loji Derneği (EAU) kılavuzuna göre, PSMA PET/
CT, LN evrelemede MRG, BT veya kolin PET BT’ye 
kıyasla daha duyarlıdır; ancak, PET CT, 5 mm al-
tındaki küçük LN metastazlarını yine de gözden 
kaçırabilir.



73

13               Prostat Kanserinde PSM
A

 PET, Lenf N
odu D

iseksiyon Politikam
ızı Etkiledi m

i? 

tic Review and Meta-analysis. Eur Urol. 2020;77(4):403-
417. doi:10.1016/j.eururo.2019.01.049. 

9. Uprimny C, Kroiss AS, Decristoforo C, et al. 68Ga-
PSMA-11 PET/CT in primary staging of prostate cancer: 
PSA and Gleason score predict the intensity of tracer ac-
cumulation in the primary tumour. Eur J Nucl Med Mol 
Imaging. 2017;44(6):941-949. doi:10.1007/s00259-017-
3631-6.

10. Hövels AM, Heesakkers RA, Adang EM, et al. The diag-
nostic accuracy of CT and MRI in the staging of pelvic 
lymph nodes in patients with prostate cancer: a meta-
analysis. Clin Radiol. 2008;63(4):387-95. doi: 10.1016/j.
crad.2007.05.022. 

11. Wu H, Xu T, Wang X, et al. Diagnostic Performance of 
68Gallium Labelled Prostate-Specific Membrane Anti-
gen Positron Emission Tomography/Computed Tomog-
raphy and Magnetic Resonance Imaging for Staging the 
Prostate Cancer with Intermediate or High Risk Prior to 
Radical Prostatectomy: A Systematic Review and Me-
ta-analysis. World J Mens Health. 2020;38(2):208 -219. 
doi:10.5534/wjmh.180124. 

12. Maurer T, Gschwend JE, Rauscher I, et al. Diagnostic 
Efficacy of (68)Gallium-PSMA Positron Emission To-
mography Compared to Conventional Imaging for 
Lymph Node Staging of 130 Consecutive Patients 
with Intermediate to High Risk Prostate Cancer. J Urol. 
2016;195(5):1436-1443. doi:10.1016/j.juro.2015.12.025. 

13. Öbek C, Doğanca T, Demirci E, et al. Members of Uro-
oncology Association, Turkey. The accuracy of 68Ga 
PSMA PET/CT in primary lymph node staging in 
high-risk prostate cancer. Eur J Nucl Med Mol Ima-
ging.2017;44(11):1806-1812. doi: 10.1007/s00259-017-
3752-y. 

14. Hijazi S, Meller B, Leitsmann C, et al. Pelvic lymph node 
dissection for nodal oligometastatic prostate cancer de-
tected by 68Ga-PSMA-positron emission tomography/
computerized tomography. Prostate. 2015;75(16):1934-
40. doi: 10.1002/pros.23091.

15. National Comprehensive Cancer Network. NCCN Cli-
nical Guidelines in Oncology. Prostate Cancer. Version 
4.2022. May 10, 2022; http://www.nccn.org/professio-
nals/pyhsician_gls/pdf/prostate.pdf.

16. Farolfi A, Ceci F, Castellucci P, et al. 68Ga-PSMA-11 PET/
CT in prostate cancer patients with biochemical recur-
rence after radical prostatectomy and PSA <0.5 ng/ml. 
Efficacy and impact on treatment strategy. Eur J Nucl 
Med Mol Imaging. 2019;46(1):11-19. doi: 10.1007/s00259-
018-4066-4. 

17. Schiavina R, Ceci F, Romagnoli D, et al. (68)Ga-PSMA-
PET/CT-Guided Salvage Retroperitoneal Lymph Node 
Dissection for Disease Relapse After Radical Prosta-
tectomy for Prostate Cancer. Clin Genitourin Cancer. 
2015;13(6):e415-7. doi: 10.1016/j.clgc.2015.06.004. 

hastalarında hastalığın erken dönemde tespitinin 
agresif multimodal tedavilerden yarar görme şansını 
artırdığı öngörülmektedir. 
 Sonuç olarak hem birincil evrelemede LN tutu-
lumunun tespitinde hem de BR hastalıkta odağın 
erken dönemde saptanmasında PSMA PET BT 
önemli bir yer tutmaktadır. PSMA PET BT’nin, pelvik 
LND’nin yerini alamayacağı bilinse de tedavi planı-
nı değiştirebilecek ve sağ kalımı artıracak bir tanısal 
görüntüleme yöntemi olduğu bilinmelidir. 

KAYNAKLAR
1. Sankineni S, Brown AM, Fascelli M, et al. Lymph Node 

Staging in Prostate Cancer. Curr Urol Rep. 2015; 16: 30. 
https://doi.org/10.1007/s11934-015-0505-y.

2. Briganti A, Larcher A, Abdollah F, et al. Updated nomog-
ram predicting lymph node invasion in patients with 
prostate cancer undergoing extended pelvic lymph 
node dissection: the essential importance of percentage 
of positive cores. Eur Urol. 2012;61(3):480-7. doi:10.1016/j.
eururo.2011.10.044.

3. Heidenreich A, Bastian PJ, Bellmunt J, et al. European As-
sociation of Urology. EAU guidelines on prostate cancer. 
part 1: screening, diagnosis, and local treatment with 
curative intent-update 2013. Eur Urol. 2014;65(1):124-37. 
doi: 10.1016/j.eururo.2013.09.046. 

4. Gandaglia G, Sammon JD, Chang SL, et al. Comparative 
effectiveness of robot-assisted and open radical pros-
tatectomy in the postdissemination era. J Clin Oncol. 
2014;32(14):1419-26. doi: 10.1200/JCO.2013.53.5096. 

5. Jung JH, Seo JW, Lim MS, et al. Extended pelvic lymph 
node dissection including internal iliac packet sho-
uld be performed during robot-assisted laparoscopic 
radical prostatectomy for high-risk prostate cancer. J 
Laparoendosc Adv Surg Tech A. 2012;22(8):785-90. doi: 
10.1089/lap.2011.0516.

6. Loeb S, Partin AW, Schaeffer EM. Complications of pelvic 
lymphadenectomy: do the risks outweigh the benefits? 
Rev Urol. 2010;12(1):20-4. PMID: 20428290.

7. Heston WD. Characterization and glutamyl preferring 
carboxypeptidase function of prostate specific memb-
rane antigen: a novel folate hydrolase. Urology.1997;49
(3ASuppl):104-12. doi: 10.1016/s0090-4295(97)00177-5. 
PMID: 9123729 

8. Perera M, Papa N, Roberts M, et al. Gallium-68 Prostate-
specific Membrane Antigen Positron Emission Tomog-
raphy in Advanced Prostate Cancer-Updated Diagnostic 
Utility, Sensitivity, Specificity, and Distribution of Prosta-
te-specific Membrane Antigen-avid Lesions: A Systema-



74

13               Prostat Kanserinde PSM
A

 PET, Lenf N
odu D

iseksiyon Politikam
ızı Etkiledi m

i? 

19. Incerti E, Mapelli P, Gianolli L, Picchio M. PET imaging for 
lymph node dissection in prostate cancer. World J Urol. 
2017;35(4):507-515. doi: 10.1007/s00345-016-1954-8. 

18. Meijer D, Donswijk ML, Bodar YJL, et al. Biochemical 
Persistence of Prostate-Specific Antigen After Robot-
Assisted Laparoscopic Radical Prostatectomy: Tumor 
Localizations Using PSMA PET/CT Imaging. J Nucl Med. 
2021;62(7):961-967. doi:10.2967/jnumed.120.252528.



75

radyorezistan bir kanser olduğunun, ciddi toksisite 
olmadan lokal kontrolün elde edilemeyeceğinin dü-
şünülmesi ve istenilen homojen doz dağılımlarının 
sağlananamaması sebebiyle zaman içerisinde kli-
nik kullanımı azalmış; 1970’lerde, ultrason eşliğinde 
prostat brakiterapisi tekniği geliştirilerek brakiterapi 
tekrar gündeme gelmiştir. Ardından, tedavi planla-
ma sistemlerindeki ve görüntüleme tekniklerindeki 
gelişmeler ile daha optimal tedavi sonuçları elde 
edilmeye başlanmıştır. Geçmişteki deneyimler ve 
günümüzdeki teknolojik gelişmeler sayesinde bra-
kiterapi, bugün güvenli ve etkili bir tedavi seçeneği 
haline gelmiştir.

Brakiterapi Teknikleri
Düşük doz hızlı (Low dose rate: LDR) ve yüksek doz 
hızlı (High dose rate: HDR) olmak üzere temel ola-
rak iki farklı teknikte uygulanmaktadır. Genel veya 
spinal anestezi altında uygulanır. Tedavi sırasında 
prostat pozisyonundaki değişikliklerden daha az 
etkilenmesi, EBRT’ye kıyasla daha güvenli doz artışı-

Giriş
Prostat brakiterapisi, lokalize prostat kanserinin tüm 
risk gruplarında etkin bir tedavi seçeneğidir. Tek ba-
şına (monoterapi) veya eksternal radyoterapi (EBRT) 
ve/veya hormonoterapi ile birlikte uygulanabilir.
 Latince “kısa mesafe” anlamına gelen “brachy” 
kelimesinden türetilen brakiterapi, hedefl enen 
doku ya da organa radyoaktif kaynak yerleştirilerek 
veya geçici olarak kaynağın dokuda kalmasıyla ya-
pılan ve sınırlı alana uygulanan bir radyoterapi çeşi-
didir. Prostat brakiterapisi de radyoaktif kaynakların 
prostat içerisine kalıcı veya geçici olarak yerleştiril-
diği bir radyoterapi yöntemidir. Böylelikle, çevredeki 
normal dokular (risk altındaki organlar) korunarak 
direkt olarak prostata yüksek doz tedavi uygulana-
bilmektedir. 
 Prostat brakiterapisi, ilk olarak 1911’de Pasteau 
tarafından, geçici bir üretral kateter aracılığıyla Ra – 
226 radyoizotopu kullanılarak denenmiş ve 1917’de 
ise ilk kez transperineal implantasyonu gerçekleş-
tirilmiştir (1). Ancak, prostat kanserinin nispeten 
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Prostat Kanserinde Brakiterapinin Yeri
Prostat brakiterapisi, düşük ve seçilmiş orta riskli 
prostat kanserinde tek başına, orta ve yüksek risk-
li prostat kanserinde ise EBRT ile birlikte doz artışı 
sağlamak amacıyla boost olarak, lokal nüks gelişen 
hastalarda da kurtarma tedavisi olarak uygulanabil-
mektedir. 
 Brakiterapi için kesin kontrendikasyonlar: Atak-
si telanjiektazi varlığı, rektal fistül varlığı, aneste-
zi için kontrendikasyon olması, uzak metastaz 
varlığı, TRUS kullanımını engelleyecek rektum, 
TURP sonrası dozimetrik sonuçları etkileyen veya 
brakiterapi uygulanmasını engelleyen defektin 
olmasıdır. Rölatif kontrendikasyonlar ise: öncesin-
de pelvik radyoterapi uygulanmış olması, yaşam 
beklentisinin 10 yıldan az olması, orta-ciddi üriner 
semptom varlığı (Uluslararası Prostat Semptom 
Skoru >20), inflamatuar barsak hastalığı, artmış 
kanama riski, pubik ark defekti, maksimum idrar 
akım hızının <10 cm3/sn olması ile rezidü idrar 
hacminin >100 cm3 olması, prostat hacmi >60 cm3 
olmasıdır.
 2022 yılında yayınlanan GEC- ESTRO (2) güncel-
lenmiş kılavuzunda da prostat hacmi > 60 cm3 olan 
hastalarda ciddi toksisite olmaksızın biyokimyasal 
kontrolün sağlandığı başarılı brakiterapi uygula-
maları baz alınarak prostat hacmi > 60 cm3 olanlar-
da da brakiterapinin bir seçenek olabileceği öneril-
miştir. Ek olarak, evre T3a-T3b prostat kanserinde 
LDR - BT veya HDR – BT ile boost uygulanmasına 
ilişkin yüksek onkolojik sonuçları gösteren verilere 
dayanarak T3b prostat kanserinde EBRT ile birlikte 
boost brakiterapinin bir seçenek olabileceği öneril-
miştir. Daha önce TURP veya HoLEP gibi işlem uy-
gulanan hastalarda da, LDR - BT veya HDR – BT’nin 
işlemden 3-6 ay sonra uygulanabileceği, bu işlem-
lerin brakiterapi için kontrendikasyon olmadığı be-
lirtilmiştir. LDR – BT ile doz düşüşüne neden olması 
nedeniyle geniş prostatik kalsifikasyonların olduğu 
hastalarda HDR – BT’nin tercih edilebileceği öneril-
miştir.

na izin vermesi ve kısa süreli bir tedavi oluşu temel 
avantajlarıdır. 
 Günümüzde, radyoaktif kaynağın konumlandırıl-
ması için transrektal ultrasonografi (TRUS) kılavuzlu-
ğunda transperineal yaklaşım en yaygın kullanılan 
tekniktir. Transrektal ultrasona ek olarak MR kılavuz-
luğunda brakiterapi de uygulanabilmekte ve bu ko-
nuya dair çalışmalar da devam etmektedir. 

1. LDR Brakiterapi (LDR - BT),
LDR ≤2 Gy/saat olarak tanımlanır. Prostatın boyutu-
na bağlı olarak farklı sayıda kaynaklar, tedavi planına 
göre prostata kalıcı olarak implante edilir. İyot-125 
(I-125), Paladyum-103 (Pd-103) ve Sezyum-131 (CS-
131) kullanılan radyoaktif kaynaklardır. Her birinin 
yarılanma ömrü, ortalama enerjisi (keV) vb. özellik-
leri birbirinden farklıdır. I-125 ve Pd-103 daha sıklıkla 
kullanılmakla birlikte, CS-131 de halen bir seçenek 
olmaya devam etmektedir. Genelde 60-90 dakikalık 
tek uygulamada tedavi tamamlanır. Hedeflenen doz 
kullanılan radyoizotopun yarı ömrüne bağlı olarak 
birkaç ay içerisinde verilir. Mevcut veriler bir rad-
yoizotopun diğerinden üstün olduğunu gösterme-
miştir. Amerikan Brakiterapi Derneği (The American 
Brachytherapy Society, ABS) tarafından da belirli bir 
radyoaktif kaynak önerilmemektedir. 

2. HDR Brakiterapi (HDR - BT)
HDR ≥12 Gy/saat olarak tanımlanır ve geçici radyo-
aktif kaynaklar kullanılır. Prostat içerisine transpe-
rineal yolla içi boş kateterler yerleştirilir. Ardından 
görüntüleme yöntemleriyle doğru konumlandırıl-
dığından emin olunduktan sonra kataterler cihaza 
bağlanarak yüksek aktiviteli radyoaktif kaynak yük-
lenir. Bilgisayar planlama sistemleri ile doz dağılımı 
optimize edilerek hedeflenen bölgeye istenilen doz 
uygulanır. Genellikle İridyum-192 (Ir-192) veya daha 
az sıklıkta Kobalt-60 (Co-60) radyoaktif kaynakları 
kullanılır. HDR - BT, genellikle 1-4 fraksiyon halinde 
uygulanır ve çoklu fraksiyonasyonla tedavi edilen 
hastalarda genellikle hastane yatışı gerektirir. 
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mıştır. Bu cesaret verici sonuçların yayınlandığı seri, 
mevcut olan en uzun takip sürelerinden biridir. Mo-
noterapi olarak HDR-BT, LDR-BT’ye kıyasla benzer 
biyokimyasal kontrol oranları, azalmış akut ve geç 
genitoüriner toksisite oranları ile ilişkilendirilmiştir 
(12). Sonuç olarak, LDR-BT’ye benzer şekilde HDR-
BT monoterapisi de mükemmel ve karşılaştırılabilir 
oranlarda biyokimyasal kontrol, sağkalım ve tedavi 
toksisitesi ilişkilidir.
 Orta riskli prostat kanserinde monoterapi olarak 
LDR-BT’nin etkinliğinin değerlendirildiği RTOG 0232 
çalışmasında, orta riskli prostat kanseri olan hastalar, 
tek başına LDR-BT veya EBRT+LDR-BT alacak şekilde 
randomize edilmiştir. 2016’da yayınlanan ilk sonuçla-
ra göre, LDR-BT’ye EBRT eklenmesinin biyokimyasal 
progresyonsuz sağkalım (LDR-BT ve LDR-BT + EBRT 
için 5 yılda %80), genel sağkalım veya uzak metas-
taz açısından üstün olmadığı görülmüştür (13). Akut 
toksisite oranlarının benzer, geç toksisite oranlarının 
EBRT+LDR-BT grubunda daha yüksek olduğu bildi-
rilmiştir (grade 3 ve üzeri geç toksisite için %12’ye 
karşı %7). 2023 yılındaki ikincil analizi de bu sonuç-
ları desteklemiştir. Akut toksisitede fark olmaksızın, 
EBRT+LDR-BT kolunda tek başına LDR-BT koluna kı-
yasla daha yüksek grade 3 ve üzeri geç toksisite ol-
duğu ve brakiterapiye EBRT eklenmesinin onkolojik 
sonuçları iyileştirmediği görülmüştür. Sonuç olarak, 
orta riskli prostat kanserinde tek başına brakitera-
pinin, standart bir tedavi olarak kabul edilebileceği 
gösterilmiştir (14).
 Özetle, tek başına brakiterapi, düşük riskli ve orta 
riskli hastalarda umut vaadedici sonuçlar ve toksisi-
te profilleri ile ilişkilidir. Ancak, HDR-BT monoterapi 
çalışmaları, daha kısa takip süresine sahip, ve LDR-BT 
ve EBRT çalışmalarına kıyasla daha az sayıda örnek-
lem grubu içerir. Bu nedenle, HDR-BT monoterapisi-
nin daha uzun takip süresine sahip etkinlik ve toksi-
site sonuçlarını bildiren çalışmalara ihtiyaç vardır.

Monoterapi Olarak LDR – BT mi? Tek 
Fraksiyonda HDR – BT mi?
Ulusal kanser veri tabanı analizi, 2004-2014 yılları 
arasında monoterapi olarak brakiterapinin kullanı-

A. Düşük ve Orta Riskli Prostat 
Kanserinde Monoterapi Olarak 
Brakiterapi
Düşük riskli prostat kanserinin tedavisinde monote-
rapi olarak brakiterapinin EBRT ile karşılaştırıldığında 
benzer tedavi etkinliğe sahip olduğu ve diğer tedavi 
yaklaşımlarıyla da karşılaştırılabilir olduğu bilinmek-
tedir. Dahası, optimal dozimetrik parametreler elde 
edildiğinde, brakiterapi ile uzun dönem sonuçlar kli-
nisyenleri cesaretlendirmektedir (3,4). Prostat Kan-
seri Sonuçları Çalışma Grubu (Prostate Cancer Re-
sults Study Group) tarafından yayınlanan derlemede 
LDR-BT monoterapisi ile düşük riskli hastalar için 10 
yıllık tahmini biyokimyasal progresyonsuz sağkalım 
(freedom from biochemical failure) oranı >%86 ve 
orta riskli hastalar için >~%65 olduğu gösterilmiştir 
(5). 
 Monoterapi olarak en yaygın uygulama hala 
LDR–BT olsa da güncel çalışmalar HDR-BT monote-
rapisinin de etkinliğini kanıtlamıştır. LDR-BT’nin uy-
gulanmasına ilişkin olası dezavantajlar, klinisyenleri 
zaman içerisinde HDR-BT’ye yöneltmiştir. HDR-BT 
ilk olarak EBRT ile boost olarak denenmiş ve daha 
sonra birçok Faz I/II çalışma ile güvenliği ve etkilin-
liği gösterilmiştir (6–8). Ardından, HDR-BT monote-
rapisine dair çalışmalar başlatılmış ve Yoshioka ve 
ark. tarafından 2000 yılında HDR-BT monoterapisine 
dair ilk sonuçlar yayınlanmıştır (9). HDR-BT mono-
terapisine ilişkin derlemede, düşük, orta ve yüksek 
riskli prostat kanseri hastalarında 5 yıllık biyokimya-
sal progresyonsuz sağkalım oranlarının ≥%85 oldu-
ğu görülmüştür. Genel sağkalım, prostat kanserine 
özgü mortalite, yerel nüks ve uzak metastaz oranları 
sırasıyla olarak > %95, < %4, < %4 ve < %4 olarak 
sonuçlanmıştır. Hastaların < %5’inde grade 3-4 gast-
rointestinal veya genitoüriner toksisite bildirilmiştir 
(10). HDR-BT monoterapisinin 10 yıllık uzun dönem 
sonuçlarının yayınlandığı seride, medyan 6,5 yıllık 
takip süresi ile düşük ve orta riskli prostat kanserinde 
lokal kontrol ve uzak metastazsız sağkalım oranları-
nın %99,7 ve %98,9 olduğu görülmüştür (11). Derece 
3 - 4 geç rektal toksisite görülmezken, derece 3 - 4 
genitoüriner toksisite oranı %4.9 olarak sonuçlan-
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p= 0,0436). Özetle, LDR-BT, tek fraksiyonlu HDR’den 
daha iyi klinik sonuçlar sunmuştur (18). Ancak, bu 
konuya dair net bir çıkarımda bulunmak için erken 
olup her iki tekniğin direkt karşılaştırıldığı devam 
eden çoklu çalışmaların sonuçları, dahası uzun dö-
nem sonuçları beklenmelidir.

B. Orta ve Yüksek Riskli Prostat 
Kanserinde Boost Olarak Brakiterapi
Orta riskli ve yüksek riskli prostat kanserinde, biyo-
kimyasal progresyonsuz sağkalım sürelerinin yüksek 
doz tedavi ile ilişkilendirilmesi sebebiyle doz artışını 
sağlamak amacıyla boost olarak kullanılmaktadır. 
Stone ve ark. tarafından bildirilen çok merkezli seri-
de, Gleason skoru 8-10 olan hastaların daha yüksek 
LDR-BT dozları (BED10 > 220 Gy) ile genel sağkalımı 
ve uzak metastazsız sağkalımı iyileştirdiği göste-
rilmiştir (19). LDR-BT boost ile sağkalım ve toksisite 
sonuçları, RTOG (Radiation Therapy Oncology Gro-
up) 0019 (20), CALGB 99809 (Cancer, Leukemia Gro-
up B) (21) ve ASCENDE-RT (Androgen Suppression 
Combined with Elective Nodal and Dose Escalated 
Radiation Therapy) NCT00175396 (22) çalışmaları ile 
gösterilmiştir. ASCENDE-RT çalışmasında, hastalar 
pelvik EBRT (46 Gy) sonrası LDR-BT boost ile EBRT 
boost (ek olarak 16 fraksiyonda 32 Gy, toplam 78 Gy) 
(DE-EBRT) kollarına randomize edilmiştir. DE-EBRT 
ve LDR-BT boost için, 5, 7 ve 9 yıllık tahmini biyo-
kimyasal progresyonsuz sağkalım sürelerinin sırasıy-
la %77’ye karşı %89, %71’e karşı %86 ve %63’e karşı 
%83 (p = 0,0022) şeklinde sonuçlanmıştır. LDR-BT 
boost ile biyokimyasal progresyonsuz sağkalım sü-
relerinin EBRT’den üstün olduğu gösterilmiştir. DE-
EBRT’ye randomize edilen hastaların biyokimyasal 
başarısızlık yaşama olasılığının iki kat daha fazla ol-
duğu görülmüştür (22). 2017 deki tedavi ilişki morbi-
dite analizinde, akut ve geç genitoüriner morbidite 
insidansının LDR boost ile daha yüksek olduğu so-
nuçlanmıştır. Ek olarak, gastrointestinal morbiditede 
anlamlı olmayan artış eğilimi vardı. Erektil disfonksi-
yon sıklığında ise fark gözlenmemiştir (23). 2023 yı-
lında yayınlanan güncellenmiş sonuçlarında da LDR 

mının azaldığını, HDR -BT kullanımının ise LDR -BT’ye 
kıyasla daha da azaldığını göstermiştir. Ancak, son 
on yılda monoterapi olarak brakiterapi kullanımı 
tekrardan artışa geçmiş ve çalışmalar bu alana yo-
ğunlaşmıştır. Özellikle, HDR – BT’nin radyobiyolojik 
verilere de dayanarak kısa fraksiyon ve yüksek doz 
avantajı ile daha iyi radyasyon koruması ve potan-
siyel olarak daha iyi doz dağılımı sağlaması da diğer 
teşvik edici sebepler olmuştur. Ancak, tek fraksiyon 
HDR-BT monoterapisi, LDR – BT ye kıyasla verilerinin 
az olması nedeniyle halen bir araştırma konusudur. 
Öte yandan, LDR’nin çok fraksiyonlu HDR’den üstün 
olduğuna dair bir kanıt da yoktur.
 Bir kaç randomize çalışma, LDR ve HDR tek frak-
siyon brakiterapiyi karşılaştırmıştır. Bu çalışmalardan 
birinde, HDR-BT ile daha iyi bir yaşam kalitesi profili 
görülürken, LDR-BT ile PSA alt sınırının önemli ölçü-
de daha düşük olduğu ve LDR-BT grubundaki has-
taların önemli ölçüde daha büyük bir kısmında PSA 
değerlerinin <0,4 ng/mL olduğu görülmüştür (15). 
Başka bir çalışmada ise, HDR-BT ve LDR-BT mono-
terapisi dozimetrik olarak karşılaştırılmıştır. LDR ile 
hedef hacim doz kapsamının biraz daha yüksek ol-
duğu görülse de (LDR için V 100, V 150 sırasıyla %99 
ve %61 iken, HDR için %98 ve %32) her iki teknik de 
kabul edilebilir değerler sağlamıştır. Ancak, HDR tek-
niği ile daha homojen doz dağılımları, ve hem üretra 
hem de rektumun daha iyi korunduğu görülmüştür 
(16). Faz 2 randomize pilot çalışmada da, tek fraksi-
yon HDR - BT monoterapisinin, LDR-BT’ye kıyasla ilk 
12 ayda daha düşük üriner toksisite ve daha yüksek 
yaşam kalitesi ile ilişkili olduğu görülmüştür (17). 
 Buna dair en güncel prospektif çalışma ise 2023 
Nisan ayında yayınlanmış olup, definitif LDR ve HDR 
tek fraksiyonlu brakiterapinin doğrudan karşılaştır-
ması yapılmıştır. Medyan 72 aylık takip sonrası, HDR 
grubunda 26 hastada nüks, medyan 84 aylık takip 
sonrası LDR grubunda 7 hasta nüks bildirilmiştir (p< 
0.0001). 5 yıllık biyokimyasal progresyonsuz sağka-
lım, LDR- BT ile anlamlı olarak daha yüksek olduğu 
görülmüştür (sırasıyla %93.7 ve %61.1 p< 0.0001). 
5 yıllık genel sağkalım da LDR-BT kolunda anlamlı 
olarak daha iyi sonuçlanmıştır (%95,5’e karşı %89,9 
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lara etki eden ve geç toksisiteyi öngören faktörler 
arasında, normal organ doz kısıtlamalarının yanı sıra, 
başlangıçta semptom oluşu, ADT kullanımı, ileri yaş 
(> ~65 yaş), yüksek risk durumu, önceden transüret-
ral rezeksiyon uygulanması, hipertansiyon, ve diya-
betin yer aldığı görülmüştür.
 HDR-BT boost sonuçları, özellikle yüksek riskli 
prostat kanseri için cesaret vericidir. Ancak, sonuç-
larla ilişkili en önemli faktörlerden biri de kuşkusuz 
ADT’nin rolüdür. Ancak, çalışmaların sistematik ince-
lemelerinde de ADT’nin sonuçlar üzerindeki etkisini 
değerlendirmek için çok değişkenli analizler yapıl-
mamıştır. Hoskin ve ark. prospektif çalışmasında, 
tedavi kolu, risk kategorisi, ve ADT kullanımı, biyo-
kimyasal nüks için önemli ortak değişkenler olsa da 
ADT nin rolünü daha iyi belirleyemek için daha fazla 
araştırmaya ihtiyaç vardır (24). Sonuç olarak, yüksek 
riskli prostat kanseri tanılı ve komorbiditesi olan has-
talarda HDR-BT haricindeki tedavi modalitelerini de 
düşünmelidirler.

C. Kurtarma Tedavilerinde 
Brakiterapinin Yeri
LDR-BT veya HDR-BT, EBRT veya LDR-BT’den sonra 
lokal nüks için kurtarma (salvaj) tedavisi olarak da uy-
gulanabilmektedir. Salvaj brakiterapiye ilişkin NCCN 
kılavuzları, brakiterapiyi lokal nüks için bir tedavi 
seçeneği olarak sunsa da brakiterapinin doz, hedef 
ve tekniğine ilişkin önerileri sınırlıdır. Ek olarak, sal-
vaj brakiterapisine dair çoğu veriler retrospektiftir. 
Bu nedenlerle, salvaj brakiterapi planlamasına ve 
uygulamasına rehberlik edecek gelişmiş kılavuzlara 
ihtiyaç vardır. 
 Salvaj brakiterapisine dair çok merkezli pros-
pektif NRG/RTOG-0526 faz 2 çalışması 2019’da tok-
sisite sonuçlarını bildirmiştir (26). Çalışmaya, EBRT 
öncesi düşük/orta riskli prostat kanseri tanısı olan, 
EBRT’den >30 ay sonra biyopsi ile kanıtlanmış nüksü 
olan, PSA <10 ng/mL olan ve bölgesel/uzak hastalığı 
olmayan hastalar dahil edilmiştir. Birincil sonlanım 
noktası, brakiterapiden 9-24 ay sonra gelişen grade 
3 ve üzeri tedavi ilişkili gastrointestinal ve genitoüri-

-BT boost kolunda biyokimyasal başarısızlık yaşama-
ma oranlarının DE – EBRT boost koluna kıyasla fazla 
olduğu ve bu üstünlüğün devam ettiği görülmüş-
tür. Ancak, genel sağkalım, uzak metastaz gibi diğer 
ikincil sağkalım sonuçlarında ise fark görülmemiş 
olup yazarlar bu çalışmanın farklılıkları tespit edecek 
şekilde güçlendirilmemiş olduğunu belirtmişlerdir.
 Hoskin ve ark. tarafından derlenen seride, hasta-
lar tek başına EBRT ile EBRT + HDR-BT boost kolları-
na randomize edilmiştir. Medyan 85 aylık bir takip-
ten sonra, tek başına EBRT ile 74 ay, EBRT + HDR-BT 
boost ile 116 ay rekürrenssiz sağkalım gözlenmiştir. 
EBRT+HDR boost ile relaps riskinde %31’lik bir azal-
ma (p=0,01) ile, tek başına EBRT’ye kıyasla sağkalım 
sonuçlarında belirgin bir iyileşme sağladığı görül-
müştür. Ciddi geç üriner ve rektal morbidite insi-
dansı da benzer sonuçlanmıştır ve yazarlar HDR-BT 
boostun orta ve yüksek riskli hastaların tedavisinde 
önemli bir rolü olabileceği sonucuna varmışlardır 
(24). 
 HDR -BT boost ile ilgili çok sayıda prospektif ran-
domize çalışma mevcuttur. Bu çalışmaların derleme-
sinde, 5 yıllık prostat kanserine özgü mortalite, ge-
nel sağkalım, lokal nüks ve uzak metastaz oranları 
sırasıyla %99–100, %85–100, %0–8 ve %0–12 olarak 
bildirilmiştir (25). Bu sonuçlar, ASCENDE-RT’de de so-
nuçlandığı gibi, LDR-BT boost ile benzer ve tek başı-
na EBRT’den daha iyidir. 
 HDR boost kullanan ilk çok kurumlu prospektif 
çalışma olan RTOG 0321, medyan 2,5 yıl takip ile, 
grade 3-4 toksisite oranını %2,6 ve genitoüriner 
darlık oranını %0,7 olarak bildirmişlerdir (8). HDR-BT 
boost prospektif çalışmaların derlemesinde, grade 
3-4 geç toksisite oranları <%5’tir. Buna karşılık, strik-
tür dahil grade 3-4 toksisiteler, tek başına EBRT alan 
hastaların <%3’ünde görülür. HDR-BT boost’u tek 
başına EBRT ile karşılaştıran çalışmalar arasında, bo-
ost kolunda striktür oranı önemli ölçüde daha yük-
sek olmuştur. LDR-BT boostun incelendiği iki faz II 
çalışma olan RTOG 0019 ve CALGB 99809 çalışmala-
rında, striktür dahil grade 3-4 genitoüriner toksisite 
%13 (20) ve %3 (21) iken gastrointestinal toksisiteler 
%3 (20) ve %0 (21) oranında gözlenmiştir. Bu sonuç-
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ner yan etkiler olmuştur. Hastaların %14’ünde grade 
3 toksisite gelişirken, tedaviyle ilişkili grade 4-5 yan 
etki görülmemiştir. Önceki EBRT dozu ve tedaviler 
arası süre dahil olmak üzere hiçbir tedavi öncesi de-
ğişken geç yan etkileri ön görmede etkili olmamıştır. 
Sadece, daha yüksek V100 (hedeflenen dozu alan 
prostatın yüzdesi) geç yan etkileri predikte edebil-
miştir. Bu prospektif çok kurumlu çalışma, grade 3 
geç toksisite oranlarının kabul edilebilir olduğu gös-
termiştir. 2022’de ise 5 yıllık lokal başarısızlık oranla-
rını bildirirek EBRT’den sonra salvaj LDR-BT’ye ilişkin 
lokal başarısızlık sonuçlarını bildiren ilk prospektif 
çok merkezli çalışma olmuştur (27). 5 yıllık biyokim-
yasal progresyonsuz sağkalım oranı %68 olup, diğer 
salvaj tedavilerle karşılaştırılabilir olduğu vurgulan-
mıştır.
 Prospektif faz 2 çalışmada, MR kılavuzluğunda 
kurtarma brakiterapisine dair 24 hastanın sonuç-
ları bildirilmiştir. Tedaviden 4 yıl sonra hastaların 
%70’inde biyokimyasal kontrolün sağlandığı göste-
rilmiştir. Ayrıca, 4 yıllık tahmini grade 3+ gastroin-
testinal veya genitoüriner toksisite oranlarının %30 
olarak sonuçlanmıştır (28).
 Salvage brakiterapisinde diğer bir soru ise, tüm 
prostata mı yoksa sadece fokal bir alana mı braki-
terapi uygulanacağıdır. Fokal boost brakiterapisi risk 
altındaki normal dokuların (rektum, mesane, üretra) 
radyasyona maruz kaldığı hacmi en aza indirmeyi 
ve ileri görüntüleme teknikleri ile kombine edilerek 
tanımlanan tümör dozunu en üst düzeye çıkarmayı 
amaçlar. Buna ilişkin, güncel derlemede de iki farklı 
yaklaşımı direkt karşılatıran verilerin eksik oluşu se-
bebiyle araştırılmaya açık bir konu olduğunu vurgu-
lamıştır (29).
 Bunlarla birlikte, LDR-BT ve HDR-BT’nin direkt 
karşılaştırılması, salvaj tedavide LDR-BT ve HDR-
BT’nin etkinliği, LDR-BT ile kullanılan farklı görün-
tüleme tekniklerinin etkinliğinin değerlendirilmesi, 
MR kılavuzluğunda EBRT sonrası salvaj tedavide 
HDR-BT, MR kılavuzluğunda HDR-BT boost, MR kı-
lavuzluğunda HDR-BT fokal boost gibi çoklu alanda 
devam eden ve heyecanla sonuçlanması beklenen 
çalışmalar bulunmaktadır.
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maların yoğunlaştığı en önemli iki yöntemdir. Dar 
bant görüntüleme tekniğinde ışık dar bant genişliği-
ne (415-540 nm) filtrelenerek vasküler dokulara daha 
fazla penetre olan mavi ve yeşil ışık elde edilir. Bu sa-
yede daha vasküler olan premalign ve malign doku-
ların daha iyi görüntülenmesi amaçlanmıştır (4).

Floresans Sistoskopi
Floresans sistoskopi, ilk olarak 1964 yılında tanım-
lanmıştır. 2010 yılında ise KIOMK için FDA tarafın-
dan kullanımı onaylanmıştır. Bu yöntem malign ya 
da premalign lezyonlarda fl oresans madde birikimi 
sağlayarak mavi mor ışık altında lezyonların görüle-
bilir hale getirilmesini amaçlamaktadır. Bu amaçla 5 
aminolevulinik asit ve bunun derivesi olan heksila-
minolevulinik asit isimli iki ajan kullanılmaktadır. Bu 
iki ajan promolekül olduğu için normalde fotoaktif 
değildir. Üroepitelyal dokuya transport olduktan 
sonra metabolize olur ve kırmızı fl oresans yayan 
porfirinler (protoporfirin IX (PpIX)) oluşur. Özellikle 
de protoporfirin IX (PpIX) miktarını kanserli hücre-
lerde artışı meydana gelir. Bu kırmızı fl oresans yayan 

Mesane kanserleri her iki cinsiyet ele alındığında en 
sık tanı konulan 10. kanser türüdür. Erkeklerde ise 
en sık görülen yedinci kanserdir (1). Gelişmiş ülke-
lerde insidansı artarak devam etmektedir. Avrupa 
ülkelerinde erkek oranı 20/105 iken Dünya genelinde 
bu oran 9.5/105’ tir (1). Türkiye’de ise mesane kanseri 
oranı erkeklerde 22.9/105 oranında görülmektedir. 
Bu oran Dünya ortalamasının üzerindedir. 
 Mesane kanserleri tanısı almış hastaların yak-
laşık %75’i kas invaziv olmayan mesane kanseri 
(KİOMK)’dir. 40 yaş altında bu oranın daha yüksek 
olduğu bildirilmiştir (2). Yüksek dereceli tümörlerin 
sapsız yayvan yapısı ve karsinoma in situ (CIS) lez-
yonlarının da eritematöz yüzeyel yapısı bu lezyonla-
rın sistoskopide atlanabilmesine sebep olmaktadır. 
Konvansiyonel sistoskopi (KS) ile malign lezyonların 
atlanma ihtimali %10-20 oranındadır (3). Bu oran sis-
toskopi esnasında tanı konulmasını kolaylaştıracak, 
malign lezyonların atlanma oranını azaltacak ve 
dolayısı ile hastalığın nüks oranlarını azaltacak yeni 
yöntemlerin arayışına sevk etmiştir. Floresans sistos-
kopi (FS) ve dar bant görüntüleme (DBG) bu araştır-
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24 ayda FS ve KS gruplarında rekürrenssiz sağkalım 
arasında fark bulunmamıştır (14). Bununla birlikte 
floresans yöntemi ile yapılan rezeksiyonun beyaz 
ışık eşliğindeki rezeksiyona oranla tümör rekürren-
sini azalttığını ortaya koyan çalışmalar da mevcuttur 
(15).
 Fotodinamik cerrahinin önemli dezavantajı, 
%26’lara varan yalancı pozitiflik oranıdır (9). Aktif 
üriner sistem enfeksiyonu, intravezikal BCG uygu-
lanması, erken dönem mesane tümörü rezeksiyonu 
yapılması gibi non spesifik inflamasyonlar yalancı 
pozitifliğin en önemli sebepleri olarak değerlendiril-
mektedir (16). Mavi ışık altında rezeksiyon yapılması-
nın zor olması da başka bir diğer dezavantaj olarak 
sayılabilir.
 Floresans sistoskopide kullanılan 5 aminolevuli-
nik asit ve bunun derivesi olan heksilaminolevulinik 
asit hastalar tarafından iyi tolere edilen moleküller-
dir. Literatürde fotodinamik tedavi sonrası gelişen 
yan etkilerin sadece %0-2,5 oranda direkt olarak 
kullanılan fotodinamik ajanlara bağlı olabildiği, ge-
nel olarak floresans sistoskopi ile konvansiyonel sis-
toskopi arasında yan etki açısından fark olmadığını 
belirtilmiştir (17).
 Mesane kanserinin rekürrens oranlarının yüksek 
olması, hastaların aralıklı olarak uzun süre sistosko-
pi takibine ihtiyaç duyulması, intravezikal tedaviler 
ve sitolojik inceleme gereksinimleri gibi nedenler 
mesane kanseri tedavisinin maliyetinin artmasına 
neden olan durumlar olarak sayılabilir. Floresans 
görüntü elde etmek için intravezikal ajan temini ve 
ek ekipman gerekliliği maliyetin artmasına sebep ol-
maktadır. Floresans görüntüleme yöntemi kullanıla-
rak daha komplet tümör rezeksiyonu yapılabileceği, 
bunun sonucunda da hastalığın rekürrens oranların-
daki azalma ile birlikte tekrarlayan TUR ihtiyacının ve 
kontrol sistoskopi ihtiyacının azalacağı ve sonuç ola-
rak mesane tümörünün tedavisi ile ilgili toplam ma-
liyetin düşürülebileceği ileri sürülmüştür (18). Kısa 
vadede ortaya çıkan yüksek maliyet FS‘nin birçok 
klinikte rutin uygulanmasının önüne geçmektedir. 
2023 EAU kılavuzunda FS düşük öneri düzeyindedir. 
Günümüzde floresans sistoskopinin mesane kanse-

porfirinlerin kanserli hücrelerde artışı ile benign ve 
malign karakterdeki dokularda kontrast farkı mey-
dana gelir (5). Mesane duvarı < 380-440 nm dalga 
boyundaki mavi ışık ile aydınlatıldığında benign do-
kular mavi-yeşil görünürken malign dokular artmış 
PpIX nedeniyle < 635 nm dalga boyunda kırmızı 
floresans yayarlar. Oluşan bu kontrast farkı floresans 
sistoskopinin temelini oluşturur. Bu iki ajanın hasta-
lık tanısında özgüllük ve etkinlikleri benzerdir (6). 
 Floresans sistoskopi (FS) beyaz ışık sistoskopisi ya 
da dar bant görüntüleme ile karşılaştırıldığında sen-
sitivitesi daha yüksek bir yöntemdir. Avrupa Üroloji 
Kılavuzunda (EAU) da FS ile tümör yakalama oranı 
%92 oranında olduğu belirtilmiştir. Buna karşın 
KS’nin tümör yakalama oranının %71 olduğu ifade 
edilmiştir (7). Bir meta-analizde KS’ye kıyasla ilave tü-
mör tespit oranları Ta/T1 tümörler ve CIS için sırasıy-
la %14,7, %10,8 ve %40,8 olarak bildirilmiştir. Uygun 
tedavi edilmediğinde yaklaşık %50 oranında invaziv 
mesane tümörüne ilerleyen CIS tanısında FS ön pla-
na çıkmaktadır (8). Sadece KS kullanılması durumda 
%16 ile %76 arasında CIS atlama ihtimali mevcuttur 
(9). Bu çalışmaların yanı sıra FS ile KS‘nin mesane tü-
mörü yakalama oranlarının benzer olduğunu savu-
nan çalışmalar da bulunmaktadır (10,11).
 İlk rezeksiyonu beyaz ışık sistoskopisi + fotodina-
mik değerlendirme ile yapılan hastalar ile ilk rezeksi-
yonu sadece başına beyaz ışık sistoskopisi eşliğinde 
yapılan hastaların karşılaştırıldığı bir çalışmada, 2- 6 
hafta sonra yapılan re-rezeksiyonlar sonrasında, flo-
resans yöntemler ile daha yüksek oranda komplet 
tümör rezeksiyonu yapılabileceği gösterilmiştir (9). 
Kausch ve ark. yayınladıkları meta-analizde, FS son-
rasında rezidüel tümör oranının %15 olduğunu, KS 
sonrasında ise bu oranın %35’e çıktığını belirtmiş-
lerdir (12). Özellikle kas invaziv olmayan yüksek riskli 
tümörlerde FS rezidü tümör sıklığını belirgin oranda 
azalttığı gösterilmiştir (13).
 KIOMK hastalarında floresan sistoskopi ile daha 
yüksek oranda tümör tespit edilebilmesinin, has-
taların rekürrenssiz sağkalım veya progresyonsuz 
sağkalımları üzerine etkisi konusunda net bir görüş 
birliği yoktur. Shen ve ark’larının meta-analizinde ilk 
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13. Naselli A, Pirola GM. Editorial Comment from Dr Nasel-
li and Dr Pirola to Bladder cancer prospective cohort 
study on high-risk non-muscle invasive bladder cancer 
after photodynamic diagnosis-assisted transurethral re-
section of the bladder tumor (BRIGHT study). Internati-
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14. Shen P, Yang J, Wei W, Li Y, Li D, Zeng H, et al. Effects 
of fluorescent light-guided transurethral resection on 
non-muscle-invasive bladder cancer: a systematic revi-
ew and meta-analysis. BJU Int [Internet]. 2012 Sep [cited 
2023 Sep 2];110(6 Pt B). Available from: https://pubmed.
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rinin tedavisi ve maliyeti üzerindeki etkinliğinin net 
değerlendirilebilmesi için uzun süreli takip sonuçları 
olan prospektif randomize çalışmalara ihtiyaç vardır.

Sonuç 
Kasa invaze olmamış mesane kanserlerinde fotodi-
namik sistoskopi, özellikle CIS gibi yüksek evreli tü-
mörleri ön görmede beyaz ışık sistoskopinin önüne 
geçmektedir. Komplet rezeksiyon oranını arttırarak 
rezidü tümör oranlarını azalmaktadır. Bununla birlik-
te rekürrenssiz sağkalım veya progresyonsuz sağka-
lımları üzerine etkisi konusunda net bir görüş birliği 
bulunmamaktadır.
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fından 1980’lerin sonlarında literatüre kazandırılmış-
tır ve PCa tanısında standart olarak kullanılan yön-
temdir (5-6). Konvansiyonel US 2-12 mHz frekansa 
sahip sagital ve transverse eksene dayanan B-mode 
görüntülemeyi kullanmaktadır. Bu gri skala US’de 
PCa lezyonları genellikle hipoekoik görülmektedir. 
Bu hipoekoik alanlar vakaların yaklaşık %50’sinde 
görülür (7,8). TRUS eşliğinde yapılan konvansiyonel 
biyopsilerin PCa tanısındaki sensitivite ve spesifitesi 
%40- 50 arasında değişmektedir (9). 

2) Kognitif Füzyon Prostat Biyopsisi
Radyolog tarafından mpMRI’da belirlenen lezyon-
ların anatomik işaretlere göre tarif edilmesinin ar-
dından konvansiyonel US ile gerçek zamanlı pros-
tat biyopsisi alınmasıdır (10). Ancak lezyonun çok 
küçük olduğu durumlarda ve izoekoik lezyonlarda 
etkinliği azalmaktadır. Prostattaki lezyonların ana-
tomik işaretlere göre hizalanmasının güçlüğü ve 
klinisyenin tecrübesi gibi faktörlerden de etkilenir 
(11).

Giriş
Prostat kanseri (PCa) yılda yaklaşık 1.4 milyon erkeği 
etkileyen ve erkeklerde akciğer kanserinden sonra 
en sık tanı alan 2. kanserdir (1). Otopsi çalışmalarında 
PCa prevelansı 30 yaşın altındaki erkeklerde %5, 79 
yaşın üzerindeki erkeklerde %59 olarak bulunmuş-
tur (2). PCa insidansı coğrafik bölgelere göre deği-
şim göstermektedir. Avustralya, Yeni Zelenda, Kuzey 
Amerika, Kuzey ve Batı Avrupa’da insidansı yüksek-
ken; Doğu ve Güney Asya’da daha düşüktür (3). 
 PCa tanısında prostat spesifik antijen (PSA)>2.5, 
PSA dansitesi >0.15, PSA velositesi > 0.75/yıl, PSA iki-
ye katlanma zamanı<10 ay, free PSA/PSA<0.2 olması 
ve dijital rektal muayenede anormallik olması has-
talarda PCa şüphesini arttırmaktadır (4). Bunun gibi 
PCa şüphesi olan hastalardan kesin tanı için prostat 
biyopsisi alınmaktadır.

1) Konvansiyonel Transrektal Ultrason 
(TRUS) Eşliğinde Prostat Biyopsisi
TRUS rehberli prostat biyopsisi Lee ve Cooner tara-
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tirmekte ve gerçek zamanlı hedef biyopsi alınma-
sına olanak sağlamaktadır (15). Ayrıca mUS duktal 
anatomiyi ve hücresel yoğunluğu 70 mikrometreye 
kadar ince çözünürlükte göstermektedir (16). 
 mpMRI’daki PI-RADS’a benzer şekilde mUS’de de 
prostat dokusunun hastalığa yatkınlığını 1-5 arası 
derecelendiren Prostate Risk Identification Using 
Micro-Ultrasound System (PRI-MUS) skalası bulun-
maktadır. Ghai ve arkadaşları PRIMUS protokolünü 
tanımlayıp, ilk kez uygulamışlardır. Araştırmacılar 
200 adet mUS görüntüsünde iğnenin geçtiği yol-
daki görüntüleme özelliklerini kaydetmişler ve sık 
görülen 10 görüntü özelliğini tanımlamışlardır. Ar-
dından bu görüntüleme özelliklerini patoloji verile-
riyle karşılaştırıp 5 kademeli PRI-MUS protokolünü 
çıkarmışlardır. Buna göre PRI-MUS skorundaki her 1 
birim artış klinik önemli PCa riskini %10.1 oranında 
arttırmaktadır (7).

 Lezyonun PRI-MUS skorunu belirlemek için: 
1) Prostatın sınırları değerlendirilir, düzensizlik 

varsa kaydedilir
2) Periferal zon değerlendirilir, düzensizlik varsa 

kaydedilir
3) Periferal zon ekojenite ve homojenite açısın-

dan değerlendirilir 
4) Şüpheli alan varlığında görüntünün kalan kıs-

mı analiz edilerek artefakt olup olmadığından 
emin olunur 

5) Tanımlanan görüntü özelliklerine göre PRI-
MUS skoru belirlenir (Tablo 1) (7). PI-RADS 
prostatın tüm zonları için risk tanımlamaktay-
ken, PRI-MUS yalnızca periferik zon lezyonları-
nı tanımlar (15).

 mUS hedefli prostat biyopsisinin öğrenme eğ-
risi 15 vakadan sonra stabilleşmekteyken mpMRI 
hedefli prostat biyopsisi için bu sayı 40 vakadır (17-
18). mUS hedefli prostat biyopsisi transrektal veya 
transperineal yapılabilir. Socarras ve arkadaşlarının 
192 hastayla yaptığı, transperineal MRI füzyon ve 
mUS rehberli biyopsinin PCa tanısı koymadaki et-
kinliğini değerlendirdikleri çalışmada; hastaların 17 

3) Multiparametrik Manyetik Rezonans 
Görüntüleme (mpMRI) Füzyon Prostat 
Biyopsisi
Multiparametrik prostat manyetik rezonans görün-
tülemesinin (mpMRI) kullanıma girmesiyle birlik-
te prostat kanseri tanısında yeni bir yol alınmıştır. 
Prostat kanseri açısından şüpheli hastalara prostat 
mpMRI çekilmesini takiben Prostate Imaging Repor-
ting and Data System (PI-RADS) skorlaması yapıl-
makta ve PI-RADS >2 lezyonu olan hastalara target, 
yani MR füzyon biyopsi önerilmektedir. 
 MR füzyon biyopsi; mpMRI ve TRUS görüntüle-
rinin yazılım bazlı platformlar aracılığıyla füzyone 
edilerek önceden mpMRI’da işaretlenen lezyondan 
TRUS ile gerçek zamanlı prostat biyopsisi alınmasına 
dayanır. Öncelikle mpMRI’da lezyonlar ve prostatın 
sınırları belirlenir sonra bu veriler biyopsi modülüne 
aktarılır. İşaretli alanlardan TRUS ile gerçek zamanlı 
biyopsi alınır (12). MR füzyon biyopsinin konvansi-
yonel biyopsiye göre klinik anlamlı prostat kanserini 
saptamada %72 sensitivite ve %96 spesifite ile daha 
üstün olduğu saptanmıştır (13). mpMRI’nın PCa sap-
tamada duyarlılığı >1 cm3’ün üzerindeki lezyonlarda 
ve yüksek dereceli PCa’da daha yüksekken, daha dü-
şük volümlü ve düşük gradeli tümörlerde duyarlılığı 
düşmektedir (14). 
 mpMRI’nın kontrast alerjisi, kapalı alan korkusu, 
maliyet, kontrast nefropatisi gibi dezavantajlarının 
yanında ultrason teknolojisinde gelişmelerle birlik-
te B-mod, renkli dopler, gerçek zamanlı elastografi, 
kontrastlı US ve bunların birarada kullanıldığı mul-
tiparametrik US’nin yanısıra yüksek çözünürlüklü 
mikroultrason (mUS) da PCa tanısında kullanılmaya 
başlanmıştır (15). Bu derlemede PCa tanısında mUS 
kullanımına yer verilecektir.

4) Mikroultrason (mUS) Kılavuzluğunda 
Prostat Biyopsisi
Konvansiyonel US 2-12 mHz aralığında ses dalgası 
kullanırken, mUS 29 mHz frekansa ulaşmaktadır. Bu 
da görüntünün çözünürlüğünü %300’e kadar iyileş-
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tesi %97.1, spesifisitesi %29.7, negatif prediktif de-
ğeri (NPD) %96.4, pozitif prediktif değeri (PPD) %34 
olarak raporlanmıştır (22). mpMRI hedefli biyopsinin 
ise sensitivitesi %91, spesifisitesi %37 olarak bildiril-
miştir (23). mUS ve mpMRI’ın benzer sensitivite ve 
NPD göstermesi; klostrofobi, böbrek yetmezliği ve 
pacemaker kullanımı olması gibi mpMRI yapılama-
yan durumlarda mUS’nin, mpMRI’ya alternatif olup 
olamayacağını araştıran çalışmaların yapılması ihti-
yacını ortaya çıkarmıştır. You ve arkadaşlarının ya-
yınladığı 11 çalışmayı içeren meta-analizde mpMRI 
hedefli biyopsi ve mUS hedefli biyopsi arasında PCa 
tanısı koyma oranlarının benzer olduğunu bildirmiş-
lerdir (23).
 mUS ve mpMRI’yı kıyaslayan çalışmalar mUS he-
defli biyopsinin belirleyip mpMRI hedefli biyopsinin 
belirleyemediği PCa vakalarına da dikkat çekmiş-
lerdir. Wang ve arkadaşları; mUS ve mpMRI hedefli 
biyopsi üzerine yaptıkları çalışmada tanı alan klinik 
önemli PCa hastalarının %54’üne her iki yöntemle, 
%8’ine sadece mpMRI ile, %38’ine ise sadece mUS 
ile tanı koyulduğunu bildirmişlerdir (24). Martel 
ve arkadaşları da biyopsi öncesi hem mpMRI hem 
mUS’de görülen lezyonları işaretlemiş ve hastalara 
her iki yöntemle prostat biyopsisi yapmışlardır. Be-
lirledikleri klinik önemli PCa’ların %25’inde lezyon 
sadece mUS’de görülmüş, 1 hastada ise lezyon sa-
dece mpMRI’da görülmüş (25). Pedraza ve arkadaş-
larının yaptığı çalışmada da PCa’nın indeks lezyonu-
nu mpMRI ve mUS ile işaretledikten sonra hastalara 
robot yardımlı radikal prostatektomi uygulamış ve 
spesmenleri incelediklerinde mUS’de belirleneme-

(%8.7)’sinde Clavien Dindo I komplikasyon geliştiği-
ni ve hiçbir hastada enfektif komplikasyon görülme-
diğini bildirmişlerdir (19).

Tartışma
mUS’nin konvansiyonel US’ye kıyasla daha yüksek 
frekans ve çözünürlükte olması, hipoekoik olma-
yan PCa lezyonlarını da gösterebilmesi ve gerçek 
zamanlı hedef biyopsi alınmasına olanak sağlama-
sı gibi avantajları vardır (15). Ayrıca mUS’nin duktal 
anatomiyi ve hücresel yoğunluğu 70 mikrometreye 
kadar ince çözünürlükte gösterdiği bildirilmiştir (16). 
mUS’de lezyonlar, PCa olma riskini tahmin eden PRI-
MUS skalasına göre sınıflandırılıp biyopsi alınmak-
tadır. PRI-MUS skoru arttıkça lezyonun PCa ya yat-
kınlığı da artar. Lughezzani ve arkadaşlarının yaptığı 
prospektif kohort çalışmasında da daha yüksek PRI-
MUS skoru daha yüksek oranda klinik önemli PCa 
saptanmasıyla ilişkili bulunmuştur (20). 
 Abouassaly ve arkadaşları 67 hasta ile yaptıkları 
prospektif çalışmada hem mUS rehberliğinde hem 
sistematik biyopsi almışlar ve mUS’nin kanser yaka-
lama oranlarını %44.8’den %56.7’ye çıkardığını bul-
muşlardır. Bu çalışmada 38 PCa tanısı alan hastanın 
6’sında sistematik biyopsinin negatif olduğunu, 2 
hastanın patolojisinin de Gleason grup (GG) 1’den 
GG 4 ve GG 2’ye geçtiğini raporlamışlardır (21).
 Avolio ve arkadaşları mpMRI sonucu negatif 
ancak hala klinik olarak PCa şüphesi taşıyan hasta-
lara mUS hedefli ve sistematik biyopsi almışlardır. 
mUS’nin klinik önemli PCa belirlemedeki sensitivi-

Tablo 1. PRI-MUS protokolündeki lezyon özelliklerine göre risk skorlaması. (7).

PRI-MUS skoru Risk mUS’deki görüntü özellikleri

PRI-MUS 1 Çok düşük riskli Küçük düzenli duktuslar, başka heterojenite veya parlak eko olmaksızın İsviçre 
peyniri görünümü

PRI-MUS 2 Bazen Hiperekoik, duktal yamalar var veya yok (muhtemel ektazik gland veya kistler)

PRI-MUS 3 Belirsiz Hiperekoik doku içinde hafif heterojenite veya parlak ekolar

PRI-MUS 4 Önemli Heterojen karnabahar görünümü, kirli/alacalı görünüm ya da parlak 
ekolar(muhtemel komedonekroz)

PRI-MUS 5 Çok yüksek Prostat sınırından değil prostattan kaynaklanan düzensiz gölgelenme ya da 
miksekoik lezyonlar ya da düzensiz prostat ve/veya periferal zon sınırı
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 Truong ve arkadaşları; sistematik biyopsi, mpMRI 
hedefli biyopsi ve mpMRI hedefli+sistematik biyop-
sinin kribriform paterndeki PCa’ları tespit etme ba-
şarısını karşılaştırdıkları çalışmada 47 hasta radikal 
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bilir olduğunu bulmuşlardır (27). Avolio ve arkadaş-
larının negatif mpMRI sonucu olan hastalara mUS 
yardımlı prostat biyopsisi yaptıkları daha önce de 
bahsedilen çalışmada ise mpMRI tarafından kaçırı-
lan lezyonların %41.2’sinin kribriform, %11.8’inin int-
raduktal paternde olduğu gözlemlenmiştir (22).

Sonuç
Yukarıda bahsedilen literatürlerdeki veriler ışığında 
mUS konvansiyonel US’ye kıyasla PCa lezyonları-
nı belirlemekte daha duyarlıdır. mpMRI ile yapılan 
karşılaştırmalı çalışmalarda da benzer PCa saptama 
oranları bulunmuştur. Bununla birlikte mpMRI pros-
tatın tüm zonlarındaki lezyonları aynı duyarlılıkta 
gösterirken, özellikle anterior zon lezyonlarında 
mUS yetersiz kalabilmektedir. Diğer yandan mUS 
duktal yapıları yüksek çözünürlükte göstermekte ve 
kribriform ve intraduktal paterndeki lezyonları belir-
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az maliyetli olması ve gerçek zamanlı biyopsi alın-
masına olanak vermesi gibi özellikleri göz önüne 
alındığında mUS’nin gelecekte mpMRI’ya alternatif 
olabileceği düşünülebilir. Her iki yöntemin de birbir-
lerine üstün oldukları farklı yönlerinin olması, birbiri-
ni tamamlayan yöntemler olarak da kullanılıp klinik 
önemli PCa’yı kaçırmaksızın gereksiz yapılan pros-
tat biyopsilerinin de önüne geçilmesini sağlayabilir. 
mUS’nin tek başına mpMRI yerine veya kombine ola-
rak kullanımının rutin klinik uygulamaya girmesi için 
ileri çalışmalara ihtiyaç vardır.
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Teknik
İntraarteryel kemoterapi ilk kez 1989’da Kubota ve 
ark. tarafından kasa invaze mesane kanserlerinde 
uygulanmıştır. Femoral arterden yerleştirilen anji-
ografi kateteri yardımı ile internal iliak arter yolu ile 
vezikal arter dallarına ulaşıp tümöre yakın dala ke-
moterapödik ajan enjekte edilmesi şeklinde özetle-
nebilecek yöntemle tümör bölgesinde yüksek ilaç 
konsantrasyonunun sağlanmasının yanısıra sistemik 
toksisitenin de azaltılabileceğini öne sürmüştür (3). 
Bu çalışmada intraarteryel gemcitabine 900 mg/m2

+ cisplatin 30 mg/m2; 1, 8 ve 15. Günlerde 8-10 dk in-
füzyon yapılmış, 1 hafta ara ile 3 kez tekrarlanmış. Bu 
konuda yapılmış nadir prospektif randomize çalış-
mada ise teknik; “sağ femoral arterden 5Fr anjiografi 
kateteri ile Seldinger metodu ile girilerek bilateral 
iliak arterler görüntülendikten sonra superior glute-
al arterlerin çıkışının inferiorundaki vezikal arterlere 
ulaşıldı” şeklinde tanımlanmıştır (4). Bu çalışmada ise 
intraarteryel epirubisin 50 mg/m2 + cisplatin 60 mg/
m2, 4-6 haftada bir kez toplam 3 seans, 2/3 tümörün 

Giriş- Amaç:
Mesane kanserleri ürolojik kanserler içerisinde kötü 
prognoz-mortalite sıralaması açısından renal hücreli 
karsinomlardan sonra 2. Sırada yer almaktadır. Bu-
nunla birlikte ilk başvuruda olguların %75’i kasa in-
vaze olmayan evrede tanı almaktadır (1). Bu iki cüm-
leyi üst üste koyduğunuzda, kasa invaze olmayan 
mesane kanser (KİOMK)’lerinin ne denli rekürrens 
ve progresyona eğilimli oldukları sonucuna varıla-
bilir. Nitekim Avrupa Kanser Araştırma Derneği’nin 
yüksek risk grubunda 1, 5 ve 10 yıllık progresyon 
oranları sırasıyla; %3.5, %9.6 ve %14 iken çok yüksek 
risk grubunda %16, %40 ve %53’dür (2). Bu yüksek ve 
ürkütücü oranlar halen bu hasta grublarında radikal 
sistektomiye alternatif yöntem arayışlarını canlı tut-
maktadır. İntraarteryel kemoterapi (İAK), bu yöntem-
lerden çok adı duyulmadık olanıdır. Derlememizde 
sözkonusu tekniğin mantığı ve uygulama şeklinin 
yanısıra klinik çalışmaların sonuçlarının paylaşılması 
amaçlanmıştır.
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talarla sadece intravezikal epirubisin verilen hastalar 
karşılaştırılmıştır. Median 22 aylık izlemde; rekürrens 
oranları kombine tedavi verilen grubta %10.3 iken 
sadece intravezikal epirubisin verilen grubta %45.2 
olmuştur (p = 0.004). Progresyon oranları ise %0 vs 
%22.6 olarak bulunmuştur (p = 0.011). Genel sağka-
lım da kombine tedavi uygulanan grubta anlamlı 
yüksek (%96.6 vs %87.1) saptanmıştır (4). Toksisite 
oranlarına bakıldığında, hastaların %58’inde yan etki 
oluştuğu ancak bunların büyük kısmının minör ve 
reversibl yan etkiler olduğu ifade edilmiştir. En sık-
lıkla gözlenen yan etkiler; %57 bulantı-kusma, %17 
artmış karaciğer fonksiyon testleri, %10 hipokalemi, 
%10 nötropeni ve %6 kreatinin yükselmesi olmuştur.
 Bu çalışmadaki hasta gruplarıyla aynı şekilde 
oluşturulmuş 90 hastayı içeren retrospektif bir di-
ğer çalışmada ise 5 yıllık rekürrens oranları %30.8 vs 
%68.2 kombine tedavi kolu lehine bulunurken ( (p 
= 0.028), progresyon oranları arasında anlamlı fark 
bulunmamıştır. 
 Kombinasyon olarak BCG’i kullanan bir diğer 
retrospektif çalışmaya ise 98 yüksek riskli KİOMK 
hastası dahil edilmiş ve hastalar TURBT sonrası İAK 
+ BCG ve sadece BCG şeklinde iki gruba ayrılmıştır. 
5 yıllık izlemde rekürrens oranları %22.2 vs %35.8 
kombinasyon lehine, progresyon oranları da %8.9 

veya en büyük tümörün olduğu tarafa, 1/3’ü ise kar-
şı tarafa uygulanmıştır. İntraarteryel kemoterapinin 
kasa invaze mesane kanserlerinde organ koruyucu 
metodun bir parçası olarak kullanıldığı bir diğer ça-
lışmada ise teknik; Seldinger metodu ile bilateral in-
ternal iliak artere kemoterapödiklerin uygulanması 
şeklinde yapımış ve ilaç uygulanmadan önce siste-
mik dolaşıma kaçışı minimalize edip mesane düze-
yindeki ilaç dozunu artırmak amaçlı superior gluteal 
arterler embolize edilmiştir. Bu çalışmada 4 hafta 
aralıklı 3 seansda, ortalama 30-60 dk uygulama ya-
pılmış ve cisplatin (50 mg/m2), epirubicin (30 mg/m2) 
ve 5 fluorouracil (1 g/30 mg of camptothecin) kul-
lanıldığı ifade edilmiştir (5). Azuma ve ark. da geliş-
tirdikleri teknikle gluteal arter dalına uzanan balon 
oklüzyon kateteri ile birlikte eş zamanlı hemodiyaliz 
ile mesaneye geçen kemoterapi ajanı konsantrasyo-
nunu artırarak sistemik dolaşıma geçen sisplatinin 
%95’inin temizlenebildiğini öne sürmüşlerdir (Re-
sim 1)(6). 

Klinik Sonuçlar
Chen ve ark.’nın 60 T1GIII KİOMK hastasını dahil et-
tikleri prospektif randomize çalışmada; İAK ( epirubi-
sin + sisplatin) ve intravezikal epirubisin verilen has-

Resim 1. Balon oklüzyon kateteri ile İAK kullanımı
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ve bununla ilişkili toksik yan etkileri minimalize et-
mek de ikincil hedef olarak ifade edilebilir. 
 Bu konuda yapılan çalışmaların neredeyse tama-
mının Japonya ve Çin’den yapılmasından da anlaşı-
lacağı üzere Amerika ve Avrupa’da pek karşılık bul-
duğu söylenemez. Çalışmaları genel çerçevede iki 
kategoriye ayırırsak; İAK + intravezikal kemoterapi 
ile tek başına intravezikal kemoterapiyi karşılaştıran 
çalışmalar ve İAK + intravezikal kemoterapiyi intra-
vezikal BCG ile karşılaştıran çalışmalar mevcuttur. 1. 
Kategorideki çalışmalara yüksek riskli veya T1GIII ol-
duğu ifade edilen hastalar dahil edildiğinden ve bu 
hasta grubunun standart tedavilerinin intravezikal 
BCG olduğu da gözönünde bulundurulduğunda so-
nuçlar soru işareti doğurmaktadır. Bununla birlikte 
çalışmalara genel olarak bakıldığında rekürrens ve 
progresyonları üzerinde anlamlı düzelmeye yol aç-
tığı gözlenmekle birlikte genel sağkalıma olumlu bir 
etki sağlamadığı gösterilmiştir.
 Sonuç olarak, günümüzde yüksek riskli KİOMK’le-
rinde radikal sistektomi öncesi alternatif çıkış yolları-
nın arandığı günümüzde İAK, alternatif bir yöntem 
olarak düşünülebilir. Ancak geniş serili, ekspert mer-
kezlerde yapılmış randomize kontrollü çalışmalara 
ihtiyaç vardır. 
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vs %24.5 yine kombinasyon kolu lehine istatiksel 
anlamlı bulunmuştur (p=0.025) (8). Her iki tedavi 
protokolüne ait toksisiteye bakıldığında, İAK’e ait 
en sık yan etkiler; %28 bulantı-kusma, %11 nötro-
peni ve %9 ALT yükselmesi iken BCG kolunda; %73 
sistit, %27 hematüri ve %40 ateş yükselmesi gibi 
abartılı yan etkiler gözlenmiştir. İAK + intravezikal 
kemoterapiyi intravezikal BCG ile karşılaştıran bir 
diğer çalışmada toplam 130 yüksek riskli KİOMK 
hastası çalışmaya dahil edilmiştir. Dışlanma kriter-
leri uygulandıktan sonra kombinasyon kolunda 43, 
BCG kolunda 55 hastaya ait sonuçlar değerlendi-
rilmiştir. Toplam 5 yıllık verilerin değerlendirildiği 
retrospektif bu seride rekürrens oranları (%27.9 vs 
%26.4), median rekürrens zamanı (13.5 vs 10 ay), 
progresyon oranları (%9.3 vs %9.4) ve genel sağka-
lım oranları (%95.3 vs %98.1) her iki grupta benzer 
bulunmuştur (9).
 Bu konuda yapılmış iki adet derleme metaanaliz 
de bulunmaktadır. Bunlardan 1.sinde; 2021 yılında 
yayınlanan, İAK + intravezikal kemoterapiyi tek başı-
na intravezikal kemoterapi ile karşılaştıran 6 çalışma-
yı kapsayan derleme metaanalize toplam 866 has-
ta dahil edilmiştir. Tümör rekürrens ve progresyon 
oranları ile kansere özgü sağkalım, İAK + intravezi-
kal kmt kolunda anlamlı daha iyi tespit edilmişken 
ilk rekürrense kadar geçen süre ve genel sağkalım 
oranları benzer bulunmuştur (10). İkinci derleme 
metaanalize ise 7 çalışmaya ait 1247 hastanın sonuç-
ları dahil edilmiştir. Bu çalışmalar da, İAK ile intravezi-
kal kemoterapiyi tek başına intravezikal kemoterapi 
ile karşılaştıran çalışmalar olup; tümör rekürrens ve 
progresyon oranları ile kansere özgü ölüm oranları 
ve genel sağkalım kombinasyon kolunda avantajlı 
bulunmuştur (11). 

Yorum
Mesane kanserlerinde İAK, 2009 yılında Chen ve 
ark.’nın çalışmasıyla literatüre girmiştir. Teorik ola-
rak fazlasıyla akla yatkın bir yöntem olup mesane-
de doku düzeyindeki kemoterapi dozunun yüksel-
tilmesi ve etkinliğinin artırılması hedeflenmektedir. 
Bunun yanısıra sistemik kemoterapödik seviyesini 
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vinin sonuçları iyileştirdiği bilinmekle birlikte, sağka-
lım üzerine veriler hala eksiktir. 
 OMHDPK, yaygın metastatik hastalıktan daha 
olumlu prognoza sahip, metastatik hormona duyarlı 
prostat kanserinin (MHDPK) bir alt tipidir (1). İlk ola-
rak 1995 yılında Hellman ve Weichselbaum oligome-
tastatik hastalığın küratif tedaviye daha uygun olabi-
leceği fikrini ortaya koymuşlardır (2). Bununla birlikte 
OMHDPK tanımlaması konusunda fikir birliği halen 
oluşmamıştır. Çoğu çalışma, hastalarda ≤5 metastaz 
sayısı varlığı üzerine yapılmıştır (3). 
 CHAARTED çalışması düşük hacimli hastalık kri-
terlerini 4 den az sayıda kemik metastaz olması, 
vertebra veya iç organ metastazı olmaması olarak 
tanımlamış, LATITUDE çalışmasına göre ise yüksek 
riskli grubu tanımlama olarak 3 ve daha fazla kemik 
metastazı olması, kemik dışı organ metastazı olması 
ve Uluslararası Ürolojik Patoloji Derneği (ISUP) de-
rece 4 tümörü olması olarak tanımlamıştır (4,5,6). 
Terminolojik tanımlamada sadece hormona duyarlı 
olup olmaması değil metastazın ortaya çıktığı za-
man da önemlidir. Tedavi seçenekleri eşzamanlı (de 

Giriş
De novo (senkron) ve tekrarlayan (metakron) oli-
gometastatik hormona duyarlı prostat kanseri 
(OMHDPK) farklı onkolojik sonuçları olan iki fark-
lı gruptur. Son yıllardaki çalışmalar çoğunlukla de 
novo oligometastatik hormona duyarlı prostat kan-
seri üzerine yoğunlaşmıştır. Bu grup hastaların teda-
visinde androjen yoksunluğu tedavisine ek olarak 
dosetaksel, abirateron, enzalutamid ve apalutamid 
gibi tedavilerin eklenmesi ile daha iyi sağkalımlar 
izlenmiş olup buna ek olarak primer lokal tedavinin 
de sağkalımda anlamlı iyileşmeler sağladığı izlen-
miştir. Primer lokal tedavide radyoterapinin yanı sıra 
radikal prostatektominin de güvenli bir tedavi se-
çeneği olduğu bildirilmektedir. De novo metastatik 
hastalıkta metastaza yönelik ek tedavi şu anda dört 
çalışma tarafından incelenmektedir. Tekrarlayan 
metastatik hastalık ile ilgili (metakron) daha az veri 
mevcuttur ve hastaların senkron oligometastatik 
hastalıkla aynı şekilde tedavi edilip edilemeyeceği 
belirsizliğini korumaktadır. Metastaza yönelik teda-
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grubunda yeni tedavi seçeneklerini ortaya çıkmış-
tır. 

Dosetaksel ile Kemoterapi
Yüksek hacimli metastatik PK hastalarında ADT te-
davisinin yanında ek bir tedavinin faydasına ilişkin ilk 
sonuçlar 2015 yılında elde edildi. CHAARTED, metas-
tatik PK hastalarına altı siklus dosataksel eklenmesi-
nin, tek başına ADT tedavisine kıyasla önemli ölçüde 
daha uzun genel sağkalım olduğunu ortaya çıkardı 
(5). Medyan genel sağkalım, ADT ve dosataksel ile tek 
başına ADT’ye kıyasla 13,6 ay daha uzundu (Hazard 
ratio [HR]: 0,61; güven aralığı [CI]: 0,47-0,80; p < 0,001). 
Bu sağkalım faydası yalnızca yüksek hacimli (visseral 
metastaz varlığı veya ≥4 kemik lezyonu varlığı, ver-
tebra gövdeleri ve pelvis dışında ≥1 kemik lezyonu 
varlığı, HR: 0,60; CI: 0,45-0,81; p < 0,001) hastalarda 
olan hastalarda anlamlılığa ulaştı, ancak düşük ha-
cimli hastalıkta bu farklılık izlenmedi (HR: 0,60; GA: 
0,32–1,13). STAMPEDE çalışmasında standart tedavi-
ye dosataksel eklenmesinin sağkalım avantajı sağla-
dığı izlenmiştir (HR: 0,76; CI: 0,62-0,92) (13).
 Uzun süreli takip içeren yeni bir rapor, STAMPEDE 
kohortunu CHAARTED’e göre metastatik yüke göre 
düşük ve yüksek hacimli metastatik hastalık olarak 
sınıflandırmıştır. Ortalama 78,2 aylık takipten sonra, 
metastatik yük alt grupları arasında, tedaviye dosa-
taksel eklenmesiyle daha iyi sağkalım elde edilmiştir 
(HR: 0,81; CI: 0,69-0,95; p: 0,009). s: 0.8). Yazarlar, tanı 
sırasındaki metastatik yüke bakılmaksızın, dosatak-
sel kemoterapisinin düşünülmesi gerektiği sonucu-
na varmıştır (14). 
 Bunun tersine, 2013 yılında rapor edilen GETUG-
AFU 15 çalışmasının sonuçları, ADT’ye 9 kür dose-
taksel eklenmesinin hayatta kalma açısından hiçbir 
fayda sağlamadığını gösterdi (15). Post-hoc analizde, 
ortalama 83,9 aylık takip sonrasında, dosataksel ek-
lenmesiyle, yüksek hacimli alt grupta ölüm riskinde 
anlamlı olmayan %20’lik bir azalma, düşük hacimli 
grupta sağkalımda herhangi bir iyileşme olmadığı 
rapor edilmiştir (16). Bu analizdeki yüksek ve düşük 
hacimli hastalığın tanımı, CHAARTED çalışmasının 
sınıflandırmasıyla uyumludur.

novo) veya metakron (metastazlar hastalığın ilerle-
mesinin işareti olarak daha sonra ortaya çıkar) has-
talıkta farklı etkilere sahip olabilir ve ilgili alt gruplar 
arasında prognozları farklılık gösterir (1). Sistemik, 
lokal ve metastaza yönelik tedavi (MYT) ile ilgili ola-
rak de novo veya tekrarlayan OMHDPK ‘li hastaların 
yönetimi ve tedavi seçenekleri birbirinden farklı ola-
bilmektedir.

Evreleme
OMHDPK terminolojisindeki farklılığın yanı sıra ev-
releme yöntemleri de tedavi kararlarını etkileyebilir. 
Prostat spesifik membran antijeni (PSMA), pozitron 
emisyon tomografisi (PET)/bilgisayarlı tomografinin 
(BT) geliştirilmesi ve daha yaygın kullanılması nede-
niyle, oligometastatik PK’nin yönetimi ve tedavisi 
son yıllarda giderek daha fazla ilgi kazanmıştır (7). 
Ayrıca birincil evreleme yöntemi olarak PSMA-PET/
BT’nin daha sık kullanılması, daha fazla sayıda has-
taya daha erken metastaz tanısı almasını sağlamış-
tır. Yakın zamanda yapılan bir randomize çalışma 
PSMA-PET/BT’nin geleneksel görüntüleme yöntem-
lerine oranla daha yüksek doğruluk oranına sahip 
olduğunu gösterdi. Ancak metastazları daha erken 
bir zamanda tespit etmenin klinik faydası belirsizli-
ğini koruyor (8). Özellikle, yalnızca PSMA-PET/BT ile 
saptanabilen metastazı olan hastaların sistemik te-
daviler kullanılarak mı yoksa lokal ve metastazlara 
yönelik olarak tedavi edilmesi gerektiği açık değil-
dir (9). PSMA-PET/BT’ye dayalı olarak hastaların na-
sıl tedavi edileceğine dair öneriler verilebilmesi için 
hala yeni yayınların sonuçları beklenmektedir (10). 
Bugüne kadar Avrupa Üroloji Derneği, PSMA-PET/
BT’yi yalnızca nüks durumlarında önermekle birlikte 
birincil evreleme yöntemi olarak kabul etmemekte-
dir (4). 

De Novo ve Tekrarlayan OMHDPK İçin 
Sistemik Tedavi Seçenekleri
Androjen yoksunluğu tedavisi (ADT), uzun yıllar 
boyunca metastatik PK hastalarında kanıtlanmış 
tek tedavi seçeneğiydi (11,12). Son yıllarda bu hasta 
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Apalutamid
Son zamanlarda, TITAN’dan alınan sonuçlar, ortala-
ma 22,7 ay sonra plaseboya kıyasla ADT’ye apaluta-
mid eklenmesinin genel sağkalım açısından fayda 
sağladığını göstermiştir (HR: 0,67; CI: 0,51-0,89; p = 
0,005) (14). Randomize edilen 1.052 hastanın %16,4’ü 
daha önce prostatektomi veya radyoterapi geçirmiş 
ve %10,7’si daha önce dosetaksel tedavisi görmüş-
tür; %62,7’sinde yüksek ve %37,3’ünde düşük ha-
cimli hastalık vardı. Ayrıca yüksek hacimli hastalık 
için genel sağkalımda artış izlenmiştir (HR: 0,68; GA: 
0,50-0,92). Düşük hacimli hastalıkta, muhtemelen 
bu alt gruptaki hastaların az sayıda olmasından (n = 
34) kaynaklanan, yalnızca sağkalımda iyileşme (HR: 
0,67; CI: 0,34-1,32) görüldü. İç organ ve kemik metas-
tazı olan hastalarda genel sağkalımda herhangi bir 
iyileşme görülmedi (HR: 0,99; GA: 0,55-1,77) (19). 
 Kısaca, ADT’ye apalutamid eklenmesi, senkron ve 
metakron OMHDPK hastaları için bir tedavi seçeneği 
olarak değerlendirilebilir. 

Enzalutamid
TITAN’dan kısa bir süre sonra ENZAMET deneyinin 
sonuçları açıklandı. Burada enzalutamid artı ADT, 
standart bir nonsteroidal antiandrojen artı ADT ile 
karşılaştırıldı. Ortalama 34 aylık takip sonrasında 
enzalutamid, prostat spesifik antijen (PSA) progres-
yonsuz (HR: 0,39; p < 0,001), klinik progresyonsuz 
(HR: 0,40; p < 0,001) ve genel sağkalımda iyileşme 
gösterdi (HR: 0,67; GA: 0,52–0,86; p = 0,002) (15)20. 
TITAN’a benzer şekilde ENZAMET de alt grup analiz-
leri için güçlendirilmemiştir. 
 ENZAMET çalışmasında, daha önce lokal tedavi 
görmüş hastalarda, ADT’ye enzalutamid eklenmesi 
daha iyi genel sağkalım (HR: 0.72; CI: 0.47-1.09) ve 
önemli ölçüde daha uzun klinik progresyonsuz sağ-
kalım (HR: 0.42; CI: 0.31-0.57) izlenmiştir (20). Sonuç 
olarak, enzalutamid senkron ve metakron OMHDPK 
için bir seçeneğidir.

 Birlikte ele alındığında, senkronize OMHDPK‘li 
hastalarda, ADT’ye ek olarak dosataksel kullanımı 
bir tedavi seçeneği olarak düşünülmelidir. Ancak 
metakron OMHDPK‘li hastaların da dosataksel’den 
yararlanıp yararlanmayacağı belirsizliğini korumak-
tadır.

Yeni antihormonal tedaviler
OMHDPK‘li hastalarda ek sistemik tedavi olarak 
dosataksel’in sonuçlarından sonra, tek başına 
ADT’nin yerini alan ön kombinasyon tedavileri ile 
yeni antihormonal tedaviler uygulamaya konmuştur 
(12). 

Abirateron
2017’de LATITUDE’dan elde edilen ilk sonuçlar, 30,4 
aylık ortalama takip süresinde, ADT’ye abirateron ek-
lenmesinde genel (HR: 0,62; GA: 0,51-0,76; p < 0,001) 
ve radyolojik ilerlemesiz sağkalım oranlarında pla-
sebo grubuna göre önemli bir artış olduğunu gös-
terdi. Dahil edilen hastalarda, pozitif kemik taraması, 
BT veya manyetik rezonans görüntüleme ile belge-
lenen, yeni teşhis edilmiş yüksek riskli, metastatik, 
hormona duyarlı PK vardı. Ek olarak hastaların üç risk 
faktöründen en az ikisine sahip olması gerekiyordu: 
Gleason skorunun 8 veya daha fazla olması, en az 
üç kemik lezyonu veya ölçülebilir visseral metastaz 
varlığı (6). Ortalama 40 aylık takip sonrasında STAM-
PEDE çalışmasının G kolundaki metastatik hastalar 
için ADT’ye abirateron eklenmesiyle genel sağkalım 
(HR: 0,61; GA: 0,49-0,75) açısından benzer sonuçlar 
rapor edildi (17). LATITUDE çalışmasına göre düşük 
ve yüksek riskli metastatik hastalık ve CHAARTED ça-
lışmasına göre düşük ve yüksek hacimli hastalık ola-
rak sınıflandırılan STAMPEDE kohortunun post-hoc 
analizi, daha uzun süreli sağkalım avantajı sağladığı-
nı göstermiştir (18). 
 Sonuç olarak, abirateron senkron OMHDPK için 
bir tedavi seçeneğidir, ancak metakron OMHDPK’li 
hastaların abirateron ilavesinden fayda görüp gör-
mediği belirsizliğini korumaktadır.
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 Avrupa Tıbbi Onkoloji Derneği (ESMO) kongresi 
2020’de, Çin’de devam eden prospektif randomi-
ze faz II çalışmasının ilk sonuçları bildirildi. Burada, 
OMHDPK’li 200 hasta (≤5 metastaz ve visseral me-
tastaz yok) ADT ve ADT + lokal tedaviye randomi-
ze edildi (radikal prostatektomi önerildi, bu arada 
prostatektomiyi reddedenlere veya rezeke edileme-
yen tümörü olanlara radyoterapi uygulandı). Lokal 
tedavi grubundakilerin %88,5’ine radikal prostatek-
tomi uygulanmış olup cerrahi komplikasyon oranı 
%3,5’tir (Clavien-Dindo ≥3b). Medyan 28 aylık takip 
sonrasında lokal tedavi uygulanan grupta radyolojik 
ilerlemesiz sağkalımın arttığını bildirilmektedir (HR: 
0,50; GA: 0,28-0,87; p = 0,015). Bununla birlikte, lokal 
tedavinin eklenmesinin, çalışmanın ikincil sonucu-
nu temsil eden genel sağkalım sonuçları içim daha 
uzun takip gereklidir (25). 
 Şu anda, OMHDPK’li hastalarda sitoredüktif ra-
dikal prostatektomiyi araştıran sonuçları bekleme-
de olan birkaç randomize çalışma bulunmaktadır 
( NCT01751438 , NCT03678025 , NCT03456843 , 
NCT03655886 , NCT03988686 ). Dahası, STAMPEDE 
çalışmasının M kolu, OMHDPK’li hastalarda lokal te-
davi olarak cerrahinin radyoterapiye benzer şekilde 
etkili olup olmadığının açıklığa kavuşturulmasına 
yardımcı olacaktır. 
 Genel olarak OMHDPK’li hastalarda lokal tedavi, 
genel sağkalıma sağladığı fayda nedeniyle tavsiye 
edilir. Bahsedilen çalışmaların sağkalım sonuçları 
elde edilinceye kadar, sitoredüktif prostatektominin 
etkinliğinin, düşük hacimli OMHDPK’de lokal tedavi 
seçeneği olarak radyoterapiye eşit olduğu varsayıla-
bilir.

Senkron ve Metakron Metastatik 
Prostat Kanserinde Metastaza Yönelik 
Radyoterapi
Önceki çalışmalar, senkron ve metakron OMHDPK’li 
hastaların farklı onkolojik sonuçlara sahip olduğunu 
göstermektedir (1). Şu ana kadar, metastatik bölge-
lerin ek tedavisinin, de novo OMHDPK’li hastalarda 
sonuçları iyileştirdiğine dair bir kanıt yoktur. Şu anda, 

De Novo OMHDPK için Lokal Tedavi 
Seçenekleri
2014 yılında Culp ve ark. metastatik PK’lı hastalarda 
primer lokal tedavinin sağkalım yararı ile ilişkili ol-
duğunu öne sürmüştür (21). Ancak bu çalışma geri-
ye dönük bir analize dayanmaktadır. O tarihten bu 
yana lokal tedaviyle ilgili çalışmaların sayısı giderek 
artmıştır.

Radyoterapi
Primer kemik metastatik hastalığı olan 432 hastadan 
oluşan bir kohort analizinde primere yönelik rad-
yoterapi artı ADT ile ADT’yi karşılaştıran prospektif 
randomize HORRAD çalışmasında, genel sağkalım 
açısından anlamlı bir fark izlenmemiştir. Bununla bir-
likte yazarlar düşük hacimli hastalıkta (<5 metastaz) 
radyoterapinin potansiyel faydasını belirttiler. Kısa 
bir süre sonra, STAMPEDE çalışmasının H kolundan 
elde edilen sonuçlarda düşük hacimli metastatik 
hastalıkta (CHAARTED kriterlerine göre tanımlan-
mıştır) genel sağkalımın (HR: 0,68, %95 GA: 0,52–
0,90; p = 0,007) önemli ölçüde arttığını göstermiştir 
(22).

Radikal prostatektomi
2015 yılında, 3 ve daha az kemik metastazı olan 23 
hastayı içeren küçük bir retrospektif vaka kontrol 
çalışmasında, sitoredüktif prostatektominin iyi se-
çilmiş hastalarda uygulanabilir olduğunu gösterdi 
(23). STAMPEDE çalışmasının H kolunda, CHAARTED 
çalışmasına göre düşük hacimli olarak tanımlanan 
metastatik hastalıkta, sitoredüktif radikal prostatek-
tominin benzer sonuçlar gösterdiği raporlandı (24). 
 Amerikan Üroloji Derneği 2019 kongre toplan-
tısı sırasında, kemiğe yayılmış oligometastatik PK’lı 
erkeklerde radikal prostatektomi uygulanmasının 
(ISRCTN15704862) ilk sonuçları bildirildi. Kemiğe 
yayılmış oligometastatik PK’li hastalarda, standart 
tedaviye ek olarak radikal prostatektominin uygu-
lanabilir olduğu bildirildi. Kısa dönem onkolojik so-
nuçların kabul edilebilir olduğu bildirildi. 



99

18               D
e N

ovo ve Tekrarlayan H
orm

ona D
uyarlı O

ligom
etastatik Prostat Kanseri O

lan H
astalar İçin Yönetim

 ve Tedavi Seçenekleri

tastatik hastalıkla aynı şekilde tedavi edilip edileme-
yeceği belirsizliğini korumaktadır. MYT’nin sonuçları 
uzattığı kanıtlanmıştır, ancak sağkalım ile ilgili veriler 
hala eksiktir.

KAYNAKLAR
1. Francini E., Gray K.P., Xie W., Shaw G.K., Valença L., Ber-

nard B. Time of Metastatic Disease Presentation and 
Volume of Disease are Prognostic for Metastatic Hor-
mone Sensitive Prostate Cancer (mHSPC) Prostate. 
2018;78(12):889–895. 

2. Hellman S., Weichselbaum R.R. Oligometastases. J Clin 
Oncol [Internet] 2016 

3. Rao A., Vapiwala N., Schaeffer E.M., Ryan C.J. Oligome-
tastatic Prostate Cancer: A Shrinking Subset or an Op-
portunity for Cure? Am Soc Clin Oncol Educ Book. 2019 
May 1;(39):309–320. 

4. Mottet N., Cornford P., van den Bergh R.C.N., Briers E., 
De Santis M., Fanti S. 2020. EAU – ESTRO – ESUR – SIOG 
Guidelines on Prostate Cancer. 

5. Sweeney C.J., Chen Y.-H., Carducci M., Liu G., Jarrard D.F., 
Eisenberger M. Massachusetts Medical Society; 2015. 
Chemohormonal Therapy in Metastatic Hormone-Sen-
sitive Prostate Cancer 

6. Fizazi K., Tran N., Fein L., Matsubara N., Rodriguez-An-
tolin A., Alekseev B.Y. Abiraterone plus Prednisone in 
Metastatic, Castration-Sensitive Prostate Cancer. N Engl 
J Med. 2017;377(4):352–360. 

7. Perera M., Papa N., Roberts M., Williams M., Udovicich 
C., Vela I. Gallium-68 Prostate-specific Membrane Anti-
gen Positron Emission Tomography in Advanced Pros-
tate Cancer-Updated Diagnostic Utility, Sensitivity, Spe-
cificity, and Distribution of Prostate-specific Membrane 
Antigen-avid Lesions: A Systematic Review and Meta-
analysis. Eur Urol. April 2020;77(4):418–419. 

8. Hofman M.S., Lawrentschuk N., Francis R.J., Tang C., 
Vela I., Thomas P. Prostate-specific membrane antigen 
PET-CT in patients with high-risk prostate cancer befo-
re curative-intent surgery or radiotherapy (proPSMA): 
a prospective, randomised, multicentre study. Lancet. 
2020;395(10231):1208–1216. 

9. Hicks R.J., Murphy D.G., Williams S.G. Seduction by Sen-
sitivity: Reality, Illusion, or Delusion? The Challenge of 
Assessing Outcomes after PSMA Imaging Selection of 
Patients for Treatment. J Nucl Med. 2017;58(12):1969–
1971. 

10. Hofman M.S., Murphy D.G., Williams S.G., Nzenza T., 
Herschtal A., Lourenco R.D.A. A prospective randomized 
multicentre study of the impact of gallium-68 prostate-
specific membrane antigen (PSMA) PET/CT imaging for 
staging high-risk prostate cancer prior to curative-in-
tent surgery or radiotherapy (proPSMA study): clinical 
trial protocol. BJU Int. 2018;122(5):783–793. 

11. Pagliarulo V., Bracarda S., Eisenberger M.A., Mottet N., 
Schröder F.H., Sternberg C.N. Contemporary Role of 

de novo OMHDPK’li hastalarda MYT’nin rolünü de-
ğerlendiren dört yeni çalışma veya devam eden ça-
lışma bulunmaktadır. Küçük faz II tek kollu çalışma 
NCT03298087, görüntülemede 1-5 metastazı olan 
hastalarda (PSMA-PET-CT dahil) metastaza yönelik 
stereotaktik vücut radyoterapisinin tedaviden 6 ay 
sonra PSA düzeyleri üzerindeki etkisini değerlendi-
recektir. Bir faz III çalışması olan PLATON çalışması ( 
NCT03784755 ), ≤5 metastazı olan hastalarda siste-
mik ve/veya lokal tedavinin yanında metastaza yö-
nelik stereotaktik vücut radyoterapisinin sağkalımı 
iyileştirip iyileştirmediğini test edecektir. 
 Tekrarlayan OMHDPK’li hastalarda MYT kullanı-
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Sonuç
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kolojik sonuçlara sahiptir. Bu nedenle klinik uygula-
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gösterilmekle kalmamış, aynı zamanda primerin lo-
kal tedavisinin de düşük hacimli hastaların sonuçla-
rını iyileştirdiği gösterilmiştir. Metastatik hastalıkta 
radyoterapinin yanı sıra radikal prostatektominin de 
uygulanabilir ve güvenli bir tedavi seçeneği olduğu 
bildirilmektedir. De novo metastatik hastalıkta ilave 
MYT şu anda dört çalışma ile incelenmektedir.
 Tekrarlayan metastatik hastalık grubunda daha 
az veri mevcuttur ve hastaların senkronize oligome-
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iyi huylu tümörler küçük erkek çocuklarda daha sık 
görülür [5]. Çocukların yaklaşık %13’ünde 2 cm’den 
küçük insidental TT görülür ve 5-12 yaş arasındaki 
çocuklarda bu oran %30’a kadar çıkar [6, 7].

Genel Bilgiler
İntrauterin maruziyetler, perinatal değişkenler ve 
risk faktörleri değerlendirilmiştir. Artmış TT riski 
kriptorşidizm ve gonadal disgenezis ile ilişkilidir [8, 
9]. Matür teratom, pediatrik intraabdominal testis-
lerde en sık görülen tümördür (%83). GHT’nin ne-
denleri arasında kriptorşidizm, cinsel gelişim bo-
zuklukları, in-utero östrojen maruziyeti, yenidoğan 
sarılığı, düşük veya yüksek doğum ağırlığı yer al-
maktadır [10, 11]. Kriptorşidizm GHT için en önemli 
risk faktörlerinden biridir, yaşam boyu GHT riskini 
dört kat artırmaktadır ve tüm vakaların %10’u ile 
ilişkilidir. Kriptorşidizmde malignite gelişimi için 
risk faktörleri bilateral, anormal dış genital organlar 
ve geç veya düzeltilmemiş inmemiş testistir; semi-
nom kriptorşidizm ile ilişkili en sık malign tümör-

Giriş
Germ hücreli tümörler (GHT) yetişkinlikte testis 
tümörleri (TT)’nin %95’ini oluştururken, bu oran 
çocuklarda sadece %60-75’tir [1]. Radikal inguinal 
orşiektomi altın standart olmasına rağmen, testis 
koruyucu cerrahi (TKC) de çocuklarda tercih edilen 
bir standart olabilir [2]. Puberte öncesi erkek çocuk-
larda görülen TT’lere yaklaşım, puberte sonrası ve 
yetişkin dönemde görülenlerden farklılık gösterir. 
Çocukluk çağı TT’lerde TKC ile tümör eksizyonu 
veya radikal orşiektomi tek başına kür sağlayabilir. 
Bu tümörlerin kemoterapiye cevabı genellikle iyidir 
ve retroperitoneal lenf nodu disseksiyonu nadiren 
gerekmektedir.
 TT 15 yaşın altındaki çocuklarda nadir görülür, 
daha sonra tüm çocukluk çağı kanserlerinin %2-
4’ünü oluşturur [3, 4]. Pediatrik popülasyonda görül-
me sıklığının iki zirvesi vardır: yenidoğan ve ergenlik. 
İnsidansın 9 yaş üzerinde artması, pubertedeki yük-
sek hormon seviyelerine bağlı olabilir. GHT’nin kötü 
huylu potansiyeli bu yaştan sonra hızla artarken, 
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 Ultrasonografi (US), %100 duyarlılık ve neredeyse 
%100 negatif öngörü değeri ile TT’leri incelemek için 
tercih edilen görüntüleme yöntemidir [17, 18] ancak 
özgüllüğü düşüktür çünkü çoğu vakada benign ve 
malign neoplazmlar arasında ayrım yapmak zordur. 
Manyetik rezonans (MR), skrotal US bulgularının 
yetersiz veya tanısal olmadığı istisnai durumlarda, 
abdominal kriptorşidizmin değerlendirilmesinde ve 
histolojik olarak doğrulanmış malign bir TT’nin uza-
nımında tamamlayıcı bir görüntüleme tekniği olarak 
kullanılabilir[16, 19].

Hasta Yönetimi
Geleneksel olarak testisteki solid kitlelerin aksi ispat-
lanıncaya kadar malign olduğu düşünülür [20]. Son 
yıllarda yapılan çalışmalarda çocuklardaki TT’lerin 
çoğunluğunun benign olduğu saptanmıştır. Bujons 
ve ark. [21] çalışmasında puberte öncesi TT’lerin 
%80’inin, Taskinen ve ark. çalışmasında puberte ön-
cesi TT’lerin %77’sinin ve adolesanlardaki TT’lerin ise 
%38’inin benign olduğu bildirilmiştir [22]. Bu neden-
le geçmişte malignite oranının çok yüksek olduğu 
düşünülerek hemen hepsinde orşiektomi uygula-
nan bu tümörlerin tedavisinde, günümüzde testis 
koruyucu girişimler ön plana çıkmaya başlamıştır 
[21].
 TT tanısına yaklaşım ultrasonografik bulgulara, 
klinik ve endokrinolojik verilere ve alfa-phetoprote-
in (AFP), beta-insan gonadotropin koryonik (B-HCG), 
laktat dehidrogenaz (LDH) veya testosteron gibi 
tümör belirteç düzeylerine dayanmaktadır [4, 18]. 
Fizyolojik olarak 12 ayın altındaki bebeklerin yüksek 
AFP seviyeleri gösterebileceği göz önünde bulun-
durulmalıdır ve yaşa göre değerlendirme yapmak 
gereklidir [6, 23]. Perkütan testis biyopsisi, lenfatik 
yayılma riski nedeniyle genellikle uygulanmaz [24].
 TT’ler genellikle ağrısız testiküler kitle (%82-90) 
ve %10’dan azı kanama veya nekroza ikincil ağrılı kit-
le olarak ortaya çıkar [4]. Fizik muayene ve diğer kli-
nik veriler (ateş, akut ağrı, kusma) intratestiküler bir 
lezyonun hidrosel, inguinal herni, testis torsiyonu 
veya inflamatuar skrotumdan ayırt edilmesine yar-
dımcı olabilir. TT’ler prenatal US’de tespit edilebilir; 

dür. Orşiopekside gecikme ile malignite oranı da 
artmaktadır [12]. Cinsel farklılaşma bozukluklarında 
mevcut olan gonadal disgenezinin TT geliştirme 
riski yüksektir (%35-50), bu nedenle profilaktik go-
nadektomi gerektirir. Hipovirilizasyon ve gonadal 
disgenezi başta olmak üzere cinsel gelişim bozuk-
luğu olan hastalarda GHT insidansında artış göz-
lenmiştir. Gonadal disgenezide Y kromozomunun 
varlığı tümör riskini daha da artırır ve 20 yaşında 
insidansı %10’a çıkarır [13]. 
 Prepubertal tip teratomlar (%50) ve prepubertal 
yolk kesesi tümörleri (%15) çocuklarda en sık görü-
len TT’lerdir. Diğer tümörler epidermoid kist (%15) 
ve stromal tümördür (Leydig hücresi ve Sertoli hüc-
resi), bunlar da yaklaşık %10’luk bir orana sahiptir 
[6, 14]. Bazı seriler yolk kesesi tümörünü en sık gö-
rülen tümör olarak tanımlamaktadır çünkü iyi huylu 
tümörler dahil edilmemiştir [4]. Mikst germ hücreli 
tümörler prepuberal erkek çocuklarda nadiren gö-
rülürken, postpuberal erkek çocuklarda çoğu tümör 
maligndir ve mikst germ hücreli tümörler daha fazla 
sayıda bulunur [7, 14]. En sık görülen ikincil tümör 
lösemik infiltrasyondur. Tipik klinik prezentasyon 
tek veya çift taraflı ağrısız testiküler kitle şeklindedir. 
Skrotum boyutu diğer primer TT’lerden daha bü-
yüktür [15]. TT’ler ağırlıklı olarak homojen hipoeko-
iktir, ancak altta yatan histolojik özellikleri yansıtan 
solid, kistik veya kalsifik bileşenlerle heterojen de 
olabilir [16]. Prepubertal TT dağılımı Tablo 1’de özet-
lenmiştir.

Tablo 1. Prepubertal Testis Tümörleri
Tümör Tipi Oran (%)
Germ Hücreli Tümörler
Yolk Sac Tümörü
Teratom
Epidermoid Kist

62
23
3

Gonadal Stromal Tümörler
Juvenil Granuler Hücreli
Sertoli Hücreli
Leydig Hücreli
Özellikli olmayan

3
3
1
4

Gonadoblastom 1
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sık görülen histolojik alt tiptir. Ultrasonografi, testi-
küler kitlenin saptanması için neredeyse %100 du-
yarlılığa sahiptir. Elastografi ve kontrastlı ultrason 
üzerinde çalışılmaktadır ve gelecekte uygulanabilir. 
MR, skrotal US bulgularının yetersiz olduğu veya 
tanısal olmadığı istisnai durumlarda ve histolojik 
olarak doğrulanmış malign bir TT’nin uzantısında ta-
mamlayıcı bir görüntüleme tekniği olarak kullanılır.
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Sonuç
Testis tümörü çocuklarda nadirdir. Testisin iyi huylu 
tümörleri çocuklarda daha yaygındır ve teratom en 
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