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ÖZET 

 

Prostat kanseri erkeklerde en sık görülen 

solid kanser türüdür ve tanı aldığında 

%91’i prostata sınırlıdır. Daha az görülen 

organ dışına yayılım, cerrahi sonrası, 

cerrahi sınır pozitifliği gibi riskleri de 

beraberinde getirmektedir. Cerrahi sonrası 

patoloji spesimeninde saptanan cerrahi 

sınır pozitifliği olan hastalarda tedavide 

radyoterapi (RT) çok önemli bir yer 

tutmaktadır. Bu derleme, radyoterapinin 

cerrahi sınır pozitifliği olan prostat kanserli 

hastalardaki yeri ve yapılmış çalışmalar 

hakkında bilgiler içermektedir. 
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ABSTRACT 

 

Prostate cancer is the most common solid 

cancer in men and of %91 is diagnosed as 

organ confined early stage. Extraprostatic 

invasion of the disease comes with the 

increased risk of surgical margin positivity 

in the postoperative period. Postoperative 

treatment with radiotherapy (RT) for the 

patients that have surgical margin 

positivity in the pathologic specimens 

reserve a crucial place. This review 

contains the knowledge of the importance 

and role of radiotherapy in surgical 

margin-positive prostate cancer patients 

compiling from the literature. 
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GİRİŞ 

Prostat kanseri erkeklerde en sık görülen solid kanser türüdür ve batıda erkek kanser 

ölümlerinde ikinci sırada nedendir. Bilhassa gelişmiş ülkelerde prostat spesifik antijen (PSA) 

ile kanser taramasının ve transrektal biyopsi uygulamasının yaygın olarak kullanılması bu 

oranların gittikçe artmasında rol almaktadır (1). PSA artışı prostatın iyi huylu büyümesi, 

kanseri, enfeksiyonunu  (2)gibi prostatla ilgili veya koroner artere stent konması gibi prostatla 

ilgisi olmayan durumlarda da artabilir (3). Yükselmiş PSA sonrası yapılan prostat biopsisi ile 

prostat kanseri tanısı konur. Uygun hastada yapılan radikal prostatektomi sonrası patolojik 

değerlendirmede spesimenlerin %91'inde lokalize hastalık saptanırken (4) bazı hastalar 

cerrahi sınır veya lenf nodu pozitif T3 veya daha ileri hastalık tanısı almaktadırlar.  

Yeni tanı konmuş prostat kanserinde hastalığın anatomik yayılımı, primer tümörün durumu, 

lenf nodları, uzak metastaz varlığı ve cerrahi sınırın durumu bir arada değerlendirilerek 

evreleme yapılır (5) (Tablo 1). Bunun yanında PSA değeri, Gleason skoru ve klinik tümör 

sınıflaması ile de hasta prognostik kategorilere ayrılır (6) (Tablo 2). 

Tedavi öncesi elde edilen verilerle hastanın başlangıç tedavisinin ne olması gerektiği 

belirlenir. Bu verilerle klinik evresi belirlenen hastada tedavi öncesi değerlendirilen diğer 

parametreler de hastanın yaşı, genel durumu ve eşlik eden semptomlardır. Başlangıç tedavisi 

radikal prostatektomi olan hastada prostatektomi örneğinden elde edilen bilgiler ışığında 

patolojik evreleme yapılır. Klinik evreleme hastalığın anatomik yaygınlığını daha az ya da 

daha fazlaymış gibi gösterebilir. Klinik T2-T3 (cT2-T3) olarak evrelendirilen bir hasta cerrahi 

sonrası patolojik T3 veya 4 (pT3-4) olarak tanı alabilirken tersine pT3-4 olan bir hasta da 

cT2-3 olarak evrelendirilebilir (7). 

Patolojik T3 olan bir spesmende prostat dışına yayılım vardır. pT3a ve T3b olarak 2'e ayrılır. 

pT3a'da kapsül dışına/prostat dışına veya mesane boynuna yayılım varken pT3b'de seminal 

vezikül invazyonu bulunur. Rektum, levator ani kası ve veya pelvik duvar tutulumu pT4 

olarak tanımlanır (8). Patolojik evreleme ile hastalığın anatomik yayılımını daha iyi 

tanımlanabilmektedir. Tümörün gerçek lokal yayılımını görebilmek ve risk gruplarını doğru 

şekilde belirleyebilmek için cerrahi olarak çıkarılan prostatektomi materyalinin biyopsi 

materyali ile karşılaştırması, hastaların ilk klinik değerlendirmelerinden daha yüksek bir risk 

grubunda sınıflandırılmalarına neden olabilmektedir (9). 
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Tablo 1. Prostat kanseri için Tümör Nod Metastaz (TNM) evreleme 

Primer tümöt (T) 

Klinik (cT) 

Tx Primer tümör değerlendirilemez 

T0 Primer tümör için kanıt yok 

T1 Klinik belirsiz tümör (görüntüleme yada palpasyonla) 

     T1a Rezeksiyon dokusunun < %5 inde histolojik olarak tümör saptanması  

     T1b Rezeksiyon dokusunun > %5 inde histolojik olarak tümör saptanması  

     T1c biyopsiyle tümörün saptanması (çoğunlukla PSA yükselmesiyle) 

T2 Prostata sınırlı tümör varlığı 

     T2a Tümör bir prostat lobunun yarısı veya daha azını kaplar 

     T2x Tümör bir lobun yarısından fazlasını kaplar, fakat iki lob da tutulmaz 

     T2c Tümör iki lobu da tutar 

T3 Prostat kapsülüne doğru yayılım 

     T3a Tek taraflı yada bilateral ekstraprostatik yayılım 

     T3b Seminal veziküller tutulur 

T4 Tümör seminal vezikül hariç komşu organ /yapılara (eksternal sfinkter, rektum, mesane, 

levator ani kası ve/veya pelvik duvar) fikse yada invazedir. 

(Prostat apex veya prostat kapsülünün içine  dışına tamayacak şekilde invazyon varsa T2 olarak  

değerlendirilmelidir.) 

Patolojik (pT) (Patolojik T1 evre tanımı bulunmamaktadır) 

pT2 Organ sınırlı 

     pT2a Tek taraflı tutulum, yarısı yada daha azında tutulum 

     pT2b Tek taraflı tutulum, yarısı veya fazlasında tutulum 

     pT2c İki traflı tutulum 

pT3 Ekstraprostatik yayılım 

     pT3a Ekstraprostatik yayılım yada mesane boynuna mikroskopik invazyon (Pozitif cerrahi 

sınır rezidüel mikroskopik hastalığı belirtecek şekilde R1 olarak tanımlanmalıdır.) 

     pT3b Seminal vezikül invazyonu 

pT4 Rektum, levator kası ve/veya pelvik duvar invazyonu 
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Rejyonel Lenf Nodları (N) 

Klinik 

Nx Rejyonel lenf nodları değerlendirilemez 

No Rejyonel lenf nodu metatazı yok 

N1 Rejyonel lenf nodlarına metastaz vr 

Patolojik 

pNx Rejyonel lenf nodu alınmamış 

pN0 Pozitif rejyonel lenf nodu yok 

pN1 Rejyonel lenf noduna metastaz var 

 

Uzak Metastaz (M) 

M0 Uzak metastaz yok 

M1 Uzak metastaz 

     M1a Rejyonel olmayan lenf nodlarına 

     M1b Kemiklere 

     M1c Kemik yayılımı olsun olmasın diğer bölgelere 

 

Tablo 2. Preoperatif risk sınıflaması (6). 

Risk Grubu Klinik evre Gleason skoru Serum PSA 

Standart risk grupları 

Düşük risk T1c-T2a 6 <10 ng/ml 

Orta risk T2b 7 10-20  

Yüksek risk T2c 8-10 >20 

 

REKÜRRENS RİSKİ 

Son dönem çalışmalarla pT3 hastalığa sahip hastaların %50-75'inde en sonunda radikal 

prostatektomi sonrası biyokimyasal relaps görülmektedir(PSA>0,2ng/ml) (9,10). pT3 
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evresinin de kendi içinde rekürrens açısından farklılıklar görülmektedir. pT3a’nın, cerrahi 

sınır pozitifliğinde lokal kontrolü zorlaşırken T3b’de cerrahi sınır pozitifliğinden bağımsız 

olarak uzak hastalık varlığında rekürrens riskinde artış olabilmektedir (11). Yani cerrahi sınır 

pozitifliği her zaman rekürrensle sonuçlanmayabilir (12,13,14). 

2014’te yayınlanan ve literatürdeki yapılan 74 çalışmanın metaanalizinde,11521 radikal 

prostatektomili hastanın 2607 sinde cerrahi pozitiflik vardı. Yapılan tek değişkenli analizlerde 

rekürrens riski cerrahi sınır pozitifliği olanlarda artarken, analiz çoklu değişkenli olarak 

yapılınca ve değerlendirmeye seminal vezikül tutulumu, Gleason skoru, post op radyoterapi 

(RT) kullanımı katılınca cerrahi sınır pozitifliğinin rekürrens üzerine anlamlı katkısı 

izlenemedi (15,16). 

Cerrahi olarak çıkarılan örnekte cerrahi sınır pozitifliği saptananlarda rekürrens riskini 

etkileyen birçok faktör vardır. Hastanın geldiğindeki risk sınıflaması, pozitif cerrahi sınırı 

olan hasta grubunda rekürrens ihtimalini etkiler (16). 

  - Düşük risk grubu (PSA <10 ng/ml, Gleason skoru ≤ 6, T1-2a) ve pozitif 

cerrahi sınır olanlarda rekürrens oranı %5'e %0,4 (negatif cerrahi sınır) 

  - Orta risk grubu (PSA 10-20 ng/ml, Gleason skoru 7 veya T2b/2c) ve pozitif 

cerrahi sınır olanlarda rekürrens riski %17'e karşı %6,5 (negatif cerrahi sınır) 

  - Yüksek risk grubu (PSA>20 ng/ml, Gleason skoru ≥ 8 veya T3/4) ve pozitif 

cerrahi sınır olanlarda rekürrens riski %43'e karşı %21,5 (negatif cerrahi sınır) artmış olarak 

bulunmuştu. Bu verilerin çok değişkenli analizlerinde ise orta ve yüksek risk gruplarında 

farklılık anlamlıyken düşük risk grubunda rekürrens açısından anlamlı fark izlenmemişti. 

Rekürrensi etkileyen bir diğer durum da pozitif cerrahi sınırların sayısı ve lokasyonudur 

(17,18). Apikal olan ve apikal olmayan ve birçok noktada cerrahi sınır pozitifliği olan 

hastaların 3 yıl içerisinde biyokimyasal rekürrenslerine bakılmış ve sırasıyla %13, %18,6 ve 

%27 bulunmuştur. Apikal tutulum her ne kadar prostat dışına yayılım gibi algılansa da cT3 

değil cT2 olarak evrelendirilmelidir. 

Cerrahi sınırın pozitif bulunduğu alandaki Gleason skoru, sistemik progresyon ve kansere has 

sağkalımı etkilemektedir (19,20). Ortalama 13 yıllık takibin sonunda rezeksiyon sınırında 

Gleason 4 hücre bulunması, Gleason 3 bulunan hastalara göre daha kötü sistemik hastalıksız 

sağ kalım süreleri ile alakalı olduğu gösterilmiştir. Bu grupta aynı zamanda kansere özgü sağ 

kalım da daha kötüdür. 

http://www.uptodate.com/contents/prostate-cancer-pathologic-stage-t3-disease-positive-surgical-margins-or-microscopic-lymph-node-involvement-following-radical-prostatectomy/abstract/13
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HASTA YÖNETİMİ 

Seminal vezikül tutulumu, cerrahi sınır pozitifliği ve prostat dışına yayılım gibi kötü patolojik 

bulguları olan hastalara, adjuvan RT’nin sadece radikal prostatektomiyle karşılaştırıldığında, 

biyokimyasal (PSA) rekürrens riskini, lokal rekürrensi ve klinik kanser progresyonu riskini 

azalttığı hakkında detaylı bilgi verilmesi hastanın tedaviye uyumluluğunu arttırabilir (21).  

ADJUVAN RT 

Adjuvan RT biyokimyasal rekürrens riskini azaltır (22,23) fakat diğer tedavileri alamayacak 

olan bazı hastalarda idame RT'si gerekmektedir. Aksine cerrahi sonrası serum PSA'nın 

yükselmesi ile kurtarma RT'si alana dek aktif takip yapılan hastalardaki uzak metastaz riski 

erken adjuvan RT verilmesiyle hastalıksız hale çevrilebilir.  

Yaygın cerrahi sınır pozitifliği, pT3 hastalığı ya da diğer yüksek risk faktörü olan erkekler 

için radikal cerrrahiyi takiben adjuvan eksternal beam RT (EBRT) tedavisi önerilebilir 

(24,25). Operasyon sonrası RT almak istemeyen hastalara yakın takip ve relapsın en erken 

bulgularının görüldüğü biyokimyasal rekürrens durumlarında kurtarma RT’si önerilmektedir 

(26). Uzatılmış takipli geniş klinik çalışmalarda (21,27) radikal prostatektomi sırasında geniş 

cerrahi pozitifliği olan veya pT3 (+) erkeklerde adjuvan RT’nin iyi tolere edildiği ve lokal ve 

biyokimyasal kontrolü arttırdığı gösterilmiştir. Bu sonuçlar da ayrıca post operatif dönemde 

adjuvan RT’nin metastazsız ve genel sağ kalımı arttırdığına dair verileri güçlendirmektedir. 

Adjuvan RT’nin hayat kalitesi sorgulandığında, SWOG çalışmasının (21)  hayat kalitesi 

verileriyle uyumlu olarak, retrospektif çalışmalarda (28) radikal prostatektomi sonrası adjuvan 

RT ile tedavi alanlarda daha hızlı kontinans sağlanabildiği gösterilmiştir. 

RT ÇALIŞMALARI 

pT3 veya cerrahi sınır pozitifliği olan hastalarda post operatif RT uygulanması birçok 

çalışmada karşılaştırılmıştır. Bu konuda öne çıkan iki çalışma EORTC22911 (27) ve 

SWOG8794 (21) çalışmalarıdır. 

EORTC’ın (27) çalışmasında 1005 pT3 veya pozitif cerrahi sınırlı erkekte cerrahi alana post 

operatif olarak EBRT (60 Gy)  verilmiş ve 10 yıllık ortalama takip süresi sonucunda bazı 

sonuçlara ulaşılmıştır. Hastaların %39’u adjuvan RT istemiş ve %61’i “bekle-gör” yolunu 

seçmiştir. “Bekle-gör” tercihine nazaran adjuvan RT'i seçen hasta grubunda, lokal nüx oranı 

belirgin olarak düşük izlendi.  Post opertif RT’nin progresyonsuz yaşam süresini belirgin 
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olarak arttırdığının gösterildiği çalışmada bununla beraber 10 yıllık genel sağkalımda ya da 

prostat kanser mortalitesinde anlamlı değişiklik gösterilemedi. 

Bir diğer çok merkezli randomize çalışma olan SWOG8794’de (21,28) 8794 hasta çalışmaya 

dahil edilmiş ve 425’inde pT3 veya cerrahi sınır pozitifliği bulundu. Ortalama takip süresi 

EORTC 22911’den daha uzun olan bu çalışmada (12,6 yıl) hastalara randomize şekilde 60-64 

Gy RT verildi ya da takip tedavisi uygulandı. Adjuvan RT verilen hastalarda metastazsız sağ 

kalım ve genel sağ kalım oranlarında sadece gözlem yapılan hastalara göre belirgin üstünlük 

saptanmıştı.  

1800 hastanın dahil edildiği 3 randomize prospektif çalışmanın analizinde, cerrahi sınır 

pozitifliği olan hastalarda, cerrahi sonrası adjuvan RT ile tedavinin hastanın cerrahi sonrası 

aktif takibe alınması ile arasında klinik ve istatistiksel açıdan üstünlüğü olduğu kadar yan etki 

profili açısından da daha fazla zararı olduğu gösterildi(29,30). Rektal komplikasyonlar, üretral 

darlık ve total üriner inkontinans oranları sadece cerrahi tedavi alan ve sadece takip olanlara 

nispeten daha fazlaydı.  

RADYASYON DOZU  

EORTC ve SWOG çalışmalarında uygulanan doz 60 ve 64 Gy idiyse de halen optimal bir doz 

belirlenememiştir.  Yüksek doz RT’nin verildiği çalışmalarda (24) 70 Gy dozunda, 

biyokimyasal relapsız sağ kalımın daha iyi olduğu gösterilmiştir. Fakat böyle yüksek doz 

tedaviler uygulanırken uygulama noktalarına komşu organların tolerans sınırları göz önünde 

bulundurulmalıdır (31). 

EŞZAMANLI ADT 

Randomize çalışmalardan elde edilen bilgiler cT3 olan düşük evreli-yüksek riskli (Gleason 8-

10, PSA >20ng/ml) ilk tedavi olarak RT almış hastalarda, EBRT ve ADT kombinasyonunun 

yararlarını ortaya koymuştur (32,33). Radyasyon tedavisi onkoloji grubunun (RTOG) hali 

hazırda devam eden çalışmalarından 9601’de radikal prostatektomi sonrası PSA seviyesi 

yükselmiş pT3 ya da cerrahi sınır pozitifliği olan 771 hastada tek başına RT ile RT ve 

antiandrojen olan bikalutamid tedavileri karşılaştırılmıştır (34). 7 yıllık ortalama takip 

süresinde kombine tedavi alan hastalarda PSA progresyonsuz geçen sürede sadece RT alan 

gruba göre istatistiksel anlamlı fark ve metastatik hastalık insidansında da azalma olduğu 

gösterildi. İki tedavi grubu arasında genel sağ kalımda anlamlı fark izlenmezken tüm 

hastalarda jinekomasti görüldü.  
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RT olmadan sadece adjuvan ADT (150 mg/gün bicalutamid)alan hastaların RT alan veya 

sadece RP olan ve takibe alınan 2734 cT3-T4 prostat kanserli hastanın karşılaştırıldığı 

çalışmada (35,36) adjuvan ADT alanlarda progresyonsuz sağ kalım sürelerinde istatistiksel 

anlamlı iyileşme gösterildi. Ama bu iyileşme genel sağ kalıma yansımamıştı. Bu konudaki 

çalışmaların azlığı ve randomize hazırlanmamış olması verilerin doğruluğunu pekiştirmek için 

daha kontrollü ve randomize çalışma yapılasını gerektirmektedir. Klinik düzeyde öneri 

olabilecek yaygın kanı adjuvan ADT’nin adjuvan RT’nin istenmediği, çok seçilmiş vakalarda 

(cinsel aktif, erektil fonksiyonu cerrahi sonrası korunmuş (Gleason ≥ 7,pT3b gibi yüksek risk 

nedeniyle opere olan ve kanserli dokunun tamamen çıkarıldığı) hastalar) uygulanabileceğidir. 

Hasta jinekomasti yönünden uyarılmalıdır.  
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