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Giris-Amacg

Prostat kanseri, erkeklerde en sik gorulen ikinci malignitedir. Tum dinyada kansere bagli
6limlerde 6nemli bir yer tutmaktadir ve erkeklerde ilk siradadir. Tedavi secenekleri son on
yilda artmistir. Bu segenekler arasinda radyoterapi, kemoterapi ve hormonoterapi
secenekleri mevcuttur (1). Bu olgumuzda, metastatik kastrasyon direncli prostat kanseri
(mCRPC) tanili bir hastada uzun sireli enzalutamid sonrasinda uzun sagkalimin elde
edildigi kompleks, cok basamakl bir klinik seyri paylasmak; ayni zamanda literattirde nadir
gorilen enzalutamid altinda 70 ay PFS ( progression free survival) gibi dikkat cekici
bir tedavi yanitini sunmayi amacgladik.

Prostat kanseri, erkeklerde en sik tani alan malignitelerden biri olup ileri yasla birlikte
insidansi belirgin olarak artmaktadir (2). Erken evrede genellikle lokalize seyreden hastalik,
ileri evrede bolgesel yayilim veya uzak metastaz ile karakterize olabilir (3). Hastaligin temel
biyolojik stricusi androjen sinyal yoludur ve bu nedenle androjen yoksunluk tedavisi
(ADT), metastatik prostat kanserinin uzun yillardir temel tedavi yaklasimi olmustur (4).
Ancak hastalarin 6nemli bir kismi zaman iginde kastrasyon direncli faza geger ve bu
dénemde tedavi secenekleri sistemik kemoterapi, yeni nesil hormonal ajanlar ve segilmis
vakalarda hedefe yonelik tedavilerden olusur (5).

Bu olguda, 13 yilhik takip stirecinde cok basamakli tedaviler alan, uzun streli hormonal
yanit gosteren ve yeni nesil hormonal ajan altinda olaganistli derecede uzun progresyonsuz
sagkalim elde eden bir mCRPC hastasinin klinik seyri tartisiilmaktadir.

66 yasindaki erkek hasta, yaklasik alti aydir artan prostatizm yakinmalari nedeniyle 2012
yihnda Uroloji Poliklinigine bagvurmustu. Basvuru aninda yapilan laboratuvar incelemesinde
PSA diizeyi 77 ng/mL olarak saptanmis ve bu bulgu lzerine hastaya prostat karsinomu 6n
tanisi ile biyopsi yapilmis. Ozgecmisinde; diyabetes mellitus, hipertansiyon, kronik hepatit B
tasiyiciigi ve 6 paket-yil sigara 6yklst mevcuttu. Soygecmisinde 6zellik yoktur. Fizik
muayenede ECOG performans durumu 0 olup sirt orta hatta 4x4 cm boyutlarinda
hiperpigmente bir cilt lezyonu ile sol kalga protezine (Resim 1) ait insizyon skari izlendi.

Primer timor odagdi olarak prostat kanseri diistinlilen hastaya prostatik biyopsi sonrasi, bu
slrecte gelisen hematiri nedeniyle ek olarak TUR-M planlandi. Evreleme amaciyla gekilen
goriunttlemede ( Resim 2); sag parailiak bélgede 20x16 mm, sol parailiak bélgede 23x22
mm yumusak doku dansitesinde lezyonlar, prostatin 60x55 mm boyutlarina ulastigi ve
mesane tabanina indentasyonu saptandi. TUR-M sonucu dlisiik dereceli, non-invaziv papiller
Urotelyal karsinom olarak raporlananan hasta, TUR-M sonrasi intravezikal BCG tedavisi
uygulanarak hasta takibe alindi. Prostat biyopsisi ise prostatik adenokarsinom ile uyumlu
bulunmus, ancak Gleason skoru ve grade grubu raporlanmamisti. Bu dogrultuda hastaya
2012 yilinda LHRH analogu ve bikalutamid baslanip altinci ayda primer timére yonelik



definitif radyoterapi uygulandi. Klinik yanita paralel olarak hastanin PSA dlizeylerinde de
belirgin disls izlendi ve en disik PSA dederi 2,3 ng/mL olarak saptandi.

Hasta 2016 yilinda PSA progresyonu gelismesi lizerine ¢ekilen PSMA PET-BT’'de prostat bezi
tutulumu, lenf nodu invazyonu ile kemik metastazi saptandi. Bu bulgular dogrultusunda
hastaya ikinci basamak tedavi olarak dosetaksel baslandi ve (¢ kiir sonunda stabil yanit elde
edilmesi Uzerine tedavi alti kiir tamamlandiktan sonra LHRH analogu, bikalutamid ve
zolendronik asit tedavilerine devam edildi. Gortintilemelerde stabil seyir ve klinik yanita
ragmen biyokimyasal progresyon gelismis olup testosteron diizeyinin kastre seviyede oldugu
belirlendi. Ayni dénemde HbA1c dederi 9,3 olarak saptanan hastada diyabet kontrolsiiz
seyretmekteydi. Steroid kullanimini gerektirmedidi igin 08/2017'de enzalutamid tedavisi
baslanmis ve sakrum ile rektum invazyonu nedeniyle palyatif radyoterapi uygulandi. Bu
sirecte BRCA1/2 mutasyon analizi yapilmis ve sonuglar normal bulunmdu. Enzalutamid
altinda yaklasik 70 ay gibi oldukga uzun bir progresyonsuz sagkalim elde edildi.

Progresyon saptanan hastaya endokrin tedavi yaniti nedeniyle endikasyon disi kullanim
kapsaminda abirateron, LHRH analogu, zolendronik asit ardisik tedavisi baslandi. Fakat bu
tedavinin altinci ay1 sonunda PSA grafiginde ( Resim 3) en dlsutk PSA dizeyi 5,8 ng/mL
olarak olclldli. Hastaya progresyon nedeniyle besinci basamak tedavi olarak karboplatin—
paklitaksel baslandi. Hastanin tedavi ve takip slreci halen devam etmektedir.

Sunulan bu olgu, metastatik prostat kanserinin kronik bir hastalik haline gelebilecegini
gosteren dikkat gekici bir 6rnektir. Hastada baslangicta uygulanan ADT sonrasi definitif RT
ile iyi bir yanit elde edilmesi, literatirde lokal ileri, metastatik hastalikta iyi bilinen ve
beklenen bir durumdu. PSA progresyonu sonrasi yapilan dederlendirmede PSMA PET ile
presakral-perikoksigeal alanda malign lezyonlar ve kemik metastazi saptanmasi, hastaligin
mMCRPC evresinde oldugunu dogruladi.

Dosetaksel sonrasi uzun sireli enzalutamid tedavisi ile yaklasik 70 ay PFS elde edilmesi,
literatirde raporlanan ortalama PFS sirelerinin (yaklasik 20 ay) oldukga Uzerindedir (6).

Bu olgu, metastatik prostat kanserinde dogru sirayla uygulanan sistemik tedavilerin,
komorbiditelere uygun tedavi seciminin, kemik saghdi yénetiminin ve yakin izlemin hastanin
sagkalimini dramatik bicimde uzatabilecegini gostermektedir. Ayrica olgu, literatlrde
nispeten nadir gorilen gok uzun slreli enzalutamid yanitinin klinik bir 6rnegini temsil
etmektedir.

Sonug olarak; ARPI ve ADT bazli tedavi kombinasyonlari metastatik hormon direngli prostat
kanserinde tolerabl ve etkin bir segenek olarak dikkat cekmektedir.
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Resimler:

Resim Aciklamasi: Resim 1: Evreleme amagli ¢ekilen batin tomografisi gériintisi



Resim Acgiklamasi: Resim 2: Metastatik prostat kanseri tanili hastada tedavi altinda PSA
grafigi
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