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Yiiksek Riskli Prostat Kanserinde Radikal Prostatektomi

Radical Prostatectomy In High-Risk Prostate Cancer

Taha Numan Yikilmaz, Erdem Oztiirk

OZET

Amag: Yiksek riskli prostat kanserinin tedavisinde cerra-
hi ve radyoterapi se¢enekleri bulunmaktadir. Ginimuzde
cerrahi tecriibenin artmasi nedeniyle yiiksek riskli gruba
da cerrahi uygulayan merkezler bulunmaktadir. Klinigi-
mizde yuksek riskli prostat kanseri tanisi konulup agik
radikal prostatektomi uygulanan olgularin fonksiyonel ve
onkolojik sonuglarini degerlendirdik.

Yoéntemler: Subat 2011 ve Subat 2015 tarihleri arasin-
da radikal prostatektomi uygulanan 203 olgu calismaya
alindi. Olgularin 20 tanesinin ytksek riskli oldugu anla-
sildi. Bu olgularin demografik ve karakteristik 6zellikleri
retrospektif olarak toplandi. Yiiksek riskli olgular ile diger
riskteki prostat kanseri olgularinin 6zellikleri istatistiksel
olarak karsilastirildi. Yiksek riskli olgularda biyokimyasal
nlks ile iligkili parametreler incelendi.

Bulgular: Yuksek riskli prostat kanseri tanisi alan olgu-
larin ortalama yasi 63.1 (aralik 56-69 yas), ortalama PSA
seviyeleri 14.2 ng/mL (aralik 9-46 ng/mL), ortalama ta-
kip sureleri 27.85 ay seklinde bulundu. Olgularin 11‘inde
(%55) biyokimyasal niiks izlendi. Yiksek riskli olgularda
istatistiksel olarak biyokimyasal niks ile sadece seminal
vezikul invazyonu arasinda iligki anlamli gikmistir.

Sonug: Bu bulgular neticesinde yas, komorbidite ve has-
ta tercihi géz 6nlinde bulundurularak ylksek riskli hasta-
larda cerrahi secenek oncelikli olarak dugiinulmesi gerek-
mektedir. Gleason skorunun onkolojik sonuglari 6ngor-
mede en 6nemli faktor oldugu ve klinik T3 evrelerin %20
kadarinin organa sinirli hastalik patolojisine sahip olabile-
cegi unutulmamalidir. Onkolojik ve fonksiyonel sonuclari
bakimindan yuksek risk ve dusuk risk arasinda anlamh
bir fark bulunmadigi ancak hastalara cerrahi sonrasi ek
tedavilerin gerekebilecegi akilda tutulmahdir.

Anahtar kelimeler: prostat kanseri, radikal prostatekto-
mi, ylksek risk

ABSTRACT

Objective: There are some treatment choices such as
surgery and radiotherapy in the treatment of high-risk
prostate cancer. Today, some centers prefer surgical pro-
cedures in high-risk group due to increasing surgical ex-
perience. In our clinic, we evaluated the functional and
oncological outcomes of patients who underwent open
radical prostatectomy in high-risk prostate cancer.

Methods: Data on 203 patients underwent radical prosta-
tectomy between February 2011 and February 2015 were
investigated. There were 20 cases in high-risk group.
Characteristics and demographic datas of these patients
were collected retrospectively. The characteristics of
high-risk patients with other risk cases were compared
statistically. Parameters associated with biochemical re-
currence were examined in high-risk patients.

Results: Mean age of patients was 63.1 years (range 56-
69 years), the average PSA level were 14.2 ng/ ml (range
9-46 ng / mL) and median follow-up was 27.85 months
in high-risk prostate cancer. Biochemical recurrence was
detected in 11 cases (55%). A statistically significant cor-
relation was seen biochemical recurrence between semi-
nal vesicle invasions in high-risk patients.

Conclusion: Surgical options should be first preference
in high-risk patients considering age, co-morbidity and
patients choice in the result of these findings. Gleason
score is the most important factor in predicting oncologi-
cal outcomes and organ-confined disease may be in 20%
of clinical stage T3. There is no significant difference
between high risk and low risk patients in oncologic and
functional outcomes but should be kept in mind additional
treatment may need after surgery
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GIRIS

Giiniimiizde, prostat kanseri erkekte en sik karsila-
silan saglik problemlerinden birisidir. Erkeklerde
cilt kanserinden sonra tani konulan en sik kanser
tiirtidiir ve ABD’de kansere bagli dliimlerin ikinci
en sik nedenidir [1]. Prostat kanseri biyolojik davra-
niglar1 bakimindan diisiik, orta ve yiiksek riskli sek-
linde degerlendirilmektedir. Pek ¢ok risk gruplandi-
rilmasi yapilmis olmasina ragmen en sik D’amico
siniflandirmasi kullanilmaktadir. Buna gore yiiksek
riskli prostat kanserinde prostat spesifik antijen
(PSA) > 20 ng/ml ya da Gleason skoru (GS) 8-10
ya da klinik evre > T3a kriterlerinden biri olmali-
dir [2]. Bu risk gruplamasinin bazi dezavantajlari
bulunmaktadir. Parmakla rektal muayene (DRM)
ekstraprostatik yayilimi saptamada yetersizdir [3].
Igne biyopsisi ile radikal prostatektomi spesimen-
leri arasinda uyumsuzluklar bulunmaktadir [4]. Bu
nedenle bir¢ok siniflandirma yapilmis ancak yiiksek
riskli prostat kanseri taniminda ortak bir konsenstis
olusturulamamustir [5]. PSA testinin yaygin kullani-
mu ile prostat kanseri yakalanma oranlar1 %90’lara
ulagsmaktayken olgularin %401 yiiksek riskli pros-
tat kanseri tanis1 almaktadir [6].

Prostat kanserinin farkli tedavi yodntemleri
mevcuttur. Bu tedavilerden radikal prostatektomi,
Walsh ve Donker tarafindan tanimlandiktan son-
ra, 10 yillik yasam beklentisi olan lokalize prostat
kanserinin tedavisinde standart tedavi olarak kabul
edilmistir. Cerrahi disinda radyoterapi, hormonote-
rapi ve kemoterapi gibi farkli seceneklerde bulun-
maktadir. Ancak yiliksek riskli prostat kanserinde
halen hangi yontemin uygun oldugunu soylemek
zordur. Bu c¢aligmada klinigimizde yiiksek riskli
prostat kanseri nedeniyle radikal prostatektomi uy-
gulanan olgularin fonksiyonel ve onkolojik sonug-
lar1 degerlendirilmistir.

YONTEMLER

Klinigimizde Subat 2011 ile Subat 2015 tarihleri
arasinda prostat kanseri tanisiyla radikal prostatek-
tomi yapilan 203 olgu c¢alismaya alindi. Bu olgu-
lardan preoperatif donemde yiiksek riskli prostat
kanseri tanisi konulup datalar ve takip siireleri ye-
terli 20 olgu ¢alismaya uygun bulundu. Olgularin
timiiniin tanis1 transrektal prostat biyopsisi ile ko-
nulup cerrahi 6ncesi olgularm demografik 6zellik-
leri, PSA, DRM ve klinik T evre kayitlar1 mevcut

idi. Klinik ve patolojik evreleme diinya Saglhk Or-
giitliniin 2002 siniflamasina gore yapildi. Operas-
yon Oncesi neoadjuvan tedavi verilen olgular ca-
lisma dist birakildi. Tiim olgulara retropubik agik
radikal prostatektomi ve standart bilateral lenf nodu
diseksiyonu yapildi. Hastalarin iiretral kateterleri
post operatif 12-15. giinde sistografi ile degerlen-
dirilerek cekildi. Operasyon sonrasi olgularin PSA
degerleri 1. ve 3. ayda kontrol edildi. Caligma ret-
rospektif olarak dizayn edilmis olup cerrahi 6ncesi
aydmlatilmig onay formu alinmig ancak etik komite
onay1 alinmamustir. Istatistiksel analizler SPSS 21,0
versiyonu (SPSS inc. Chicago, IL, USA) kullanila-
rak gruplar arasi Pearson ki-kare testi ve sag kalim
analizi de Kaplan-Meier analizi ile yapildi. p degeri
0,05 “in altindaki deger anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Radikal prostatektomi yapilan 203 olgunun 20 tane-
si (%10) yiiksek riskli prostat kanseri tanisina sahip-
ti. Yiiksek riskli prostat kanseri tanisi alan olgularin
ortalama yas1 63.1 (aralik 56-69 yas), ortalama PSA
seviyeleri 14.2 ng/mL (aralik 9-46 ng/mL), ortalama
takip siireleri 27.85 ay seklinde bulundu. Yiiksek
riskli hasta grubunun demografik 6zellikleri orta ve
diisiik riskli hasta grubu ile Tablo 1’de 6zetlenmis-
tir. Yiiksek riskli grupta ortalama yatig siiresi 6.6
giin (3-8 giin) iken diger hastalarda 4.8 giin (3-11
giin) bulundu. Her iki hasta grubundaki demografik
ozellikleri ve fonksiyonel sonuglar1 inceledigimiz-
de istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. An-
cak onkolojik sonuglara bakildiginda diisiik ve orta
riskli hastalarin 25 tanesinde (%13,7) biyokimya-
sal niiks (BKN) mevcut iken, yiiksek riskli grubun
11%inde (%55) BKN izlendi. Yiiksek riskli grubun
takip siireleri fazla olarak izlendi (27.85-20.41 ay).
Alt1 olgunun PSA degeri 20 ng/mL’nin {izerinde, 13
olgunun Gleason skoru 8 ve {izerinde, 1 olgunun ise
klinik evresi T3a olmasi nedeni ile yiiksek riskli ka-
bul edilmistir. Istatistiksel analizleri degerlendirdi-
gimizde yiiksek riskli olgularda sadece BKN ile se-
minal vezikiil invazyonunun (SVI) anlaml iliskisi
gbze carpmistir (p=0,02), yas (p=0,08), PSA degeri
(p=0,15), ekstrakapsiiler yayilim (ECE) (p=0,56),
cerrahi sinir invazyonu (CSI) (p=0,26) ve lenf no-
dunun (LN) iliskisi goriilmemistir (Tablo 2). Prostat
kanserinde diisiik-orta ve yiiksek riskin BKN iizeri-
ne etkisini Kaplan-Meier analizine gore inceledigi-
mizde sonuglarin istatistiksel olarak anlamli oldugu
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sonucuna ulasilmistir (Resim 1). Yiiksek riskli ol-
gularin sag kalimlar1 beklendigi {izere daha diisiik
bulunmustur ve bu olgularda BKN daha erken do-
nemde gelismistir.

Tablo 1. Olgularin klinik ve patolojik 6zellikleri

Dusuk ve orta riskli Yiiksek riskli
hasta grubu n=183 hasta grubu n=20

R3] 65 63.1
PSA (ng/mL) 8.4 14.2
Cerrahi 6ncesi

Gleason skoru 6.29(5-7) 8.18 (6-9)
BKN 25 11
H"asta.net.:l.e yatig 48 e
stiresi (giin)

Takip siresi (ay) 20.41 27.85

PSA: Prostat Spesifik Antijen, BKN: Biyokimyasal niiks

Tablo 2. Yiksek riskli olgularda biyokimyasal niksi etki-
leyen parametrelerin analizi

BKN+ BKN- p degeri
Ortalama yas (yil) 66.9 59.1 0,08
do:éaelgrz‘:;m) 19.7 16.2 0,15
SVI 4/11 (%36,3) 1/9 (%11,1) 0,02
LN 2/11 (%18,1) 0 -
EGE 2/11 (%18,1) 2/9 (%22,2) 0,56
Csl 3/11 (%27,2) 2/9 (%22,2) 0,26

BKN: Biyokimyasal niiks, PSA: Prostat Spesifik Antijen, SVI:
Seminal vezikil invazyonu, LN: lenf nodu tutulumu, ECE:

kapsul disi yayihm, CSI: cerrahi sinir invazyonu

Survival Functions

risk

10 HiHHHED
‘z% - dugik-orta risk
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Resim 1: Radikal prostatektomi uygulanan olgularin risk
durumlarina gore Kaplan-Meier sagkalim analizleri

TARTISMA

Yiiksek riskli prostat kanserinin tanimi ve tedavisi
ile ilgili tartigmalar halen devam etmektedir. Za-
man, zaman pek ¢ok farkli tanimlama yapilmasina
ragmen giiniimiizde en sik kabul edilen tanimlama
D’amico‘nun smiflamasidir [2]. Ancak tedavinin
belirlenmesinde farkli arayislar bulunmaktadir. Gii-
niimilizde hormonoterapi ve radyoterapi kombinas-
yonu bu riskteki hastalara 6nerilmekte iken cerrahi-
nin de uygulandigi ve 6nerildigi calismalarda mev-
cuttur [7,8]. Walsh ve arkadaslarinin klinik evre T3a
prostat kanserli olgularda radikal prostatektominin
yerini arastirdiklar: 2007 yilinda yaptiklari ¢aligma
sonucunda hastalarin %50’sinde BKN gelistigi ve
sadece %16’smin prostat kanserine bagl kaybedil-
digi 15 yillik takiplerinde ortaya ¢ikmis ve segilmis
yiiksek riskli hasta grubunda cerrahinin tedavi se-
¢enegi olabilecegi gosterilmistir [9]. Ayrica bagka
bir ¢alismada klinik T3 evreli hastalarin %20’sinin
aslinda T2 evreli oldugu ve yiiksek evrelendirildigi
bu nedenle klinik T3 evreli olgularda cerrahinin de
secenek oldugu belirtilmistir [6]. Ward ve arkadas-
larinin ¢alismasinda da T2 ve T3 evreli olgularda
radikal prostatektomi kargilastirilmig ve onkolojik
acidan her iki grup arasinda anlamli bir fark buluna-
mamustir [10]. Sonug olarak bu grup hastalarda cer-
rahinin ek bir faydasinin da tiimorli dokunun ¢ika-
rilmasi ile patolojik sonug elde edilmesi ve adjuvan
tedavinin eklenmesi sayesinde sag kalim siiresini
uzattigi goriisii benimsenmistir [11].

Cerrahinin onkolojik sonuglarinin arastirildi-
g1 Loeb’in ¢alismasinda 175 yiiksek riskli hastaya
cerrahi uygulanmis ve %35’inde organa sinirli has-
talik tanis1 konmus, 10 yillik takiplerinde BKN’siz
sagkalim oranlar1 %68 olarak bildirilmistir. Gleason
skorunun BKN’de en 6nemli etken oldugu goriisii
vurgulanmistir [12]. Lewinshtein de benzer ca-
lismay1 91 olguda yapmis ve 8 yillik takipte %41
BKN rapor etmistir [13]. Mayo klinigin yiiksek
Gleason skorlarinda cerrahiyi arastirdigi 2 ayn ¢a-
ligmada Gleason 8 ve tizeri skora sahip ¢ogunlugu
klinik evre T3 olan 407 olgunun 10 yillik sag kali-
m1 %67, kanser spesifik sag kalimi %85 olarak bil-
dirilmistir [14]. Cogunlugu klinik evre T2 olan 73
yiiksek skorlu hastanin cerrahi sonuglarin da kan-
ser spesifik sag kalimi %58-64 olarak bildirilmistir
[15]. Kane ve arkadaglarinin ¢aligma gruplarinda
cerrahi sonras1 5 yillik takiplerde BKN goriilmeme
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orani %50 olarak bulunmus ve primer tedavi olarak
cerrahi Onerilmistir [16]. Bizim g¢alismamizda 20
yiiksek riskli hastanin 6’sinda (%30) nihai patolo-
ji T2 olarak raporlanmis ve yiiksek riskli olgularin
%355’inde BKN goriilmiistiir. Bu konudaki en kap-
samli ¢aligmalardan olan Yossepowitch ve arkadas-
larinin 4708 hasta tizerindeki sonuglarinda olgularin
%3-38’inde yliksek risk oldugu (farkl risk tanimla-
malar1 nedeniyle), yliksek riskli olgularinda %35-
71’inde kapsiil dis1 yayilim, %10-33’{inde seminal
vezikiil invazyonu, %7-23’linde lenf nodu tutulumu
ve %22-63’linde organa smirlt hastalik oldugu bu-
lunmustur [17]. Bizim sonuglarda %20 ECE, %25
SVIve %10 LN pozitifligi mevcuttur. Organa sinirh
hastaligimiz ise %30 seklindedir. Bu sonuglar lite-
ratiir ile uyumlu olarak bulunmustur.

Calismamizdaki olgularin operasyon sonrasi
fonksiyonel sonuglarini degerlendirdigimizde ise
yuksek riskli olgular ile diger riskteki olgularin
kontinans ve potans agisindan anlamli bir farki bu-
lunmamuistir. Operasyon siireleri ve hastaneden ta-
burculuk stireleri yiiksek riskli hastalarda daha uzun
iken istatistiksel olarak bir anlam goriilmemistir. Li-
teratiirde de yiiksek ve diisiik riskli olgularda bu so-
nuclarin benzer ¢iktig1 riskin morbiditeye etkisinin
olmadig1 belirtilmistir [18,19]. Bu nedenlerle giinii-
miizde cerrahi daha sik 6nerilip uygulanmaktadir.

Calismamizin retrospektif olmasi, hasta sayisi-
nin yetersiz olmasi ve takip siiresinin kisa olmasi
limitasyonlar olarak belirlenmistir.

SONUC

Bu bulgular neticesinde yas, komorbidite ve hasta
tercihi g6z oOnlinde bulundurularak yiiksek riskli
hastalarda cerrahi segenek oncelikli olarak diisii-
niilmesi gerekmektedir. Gleason skorunun onkolo-
jik sonuglar1 6ngérmede en onemli faktor oldugu
ve klinik T3 evrelerin %20 kadarinin organa sinirh
hastalik patolojisine sahip olabilecegi unutulmama-
lidir. Onkolojik ve fonksiyonel sonuglart bakimin-
dan yiiksek risk ve diisiik risk arasinda anlamli bir
fark bulunmadigi ancak hastalara cerrahi sonrasi ek
tedavilerin gerekebilecegi akilda tutulmalidir.
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