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ETYOPATOGENEZİ
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GIRIŞ

Dünya çapında, yıllık 1.300.000 yeni prostat kanseri vakası görülmekte ve. erkek-
lerde en sık ikinci tanı alan kanserdir (1). Amerika Birleşik Devletleri’nde, yılda 
yaklaşık 175.000 yeni tanı ile üçüncü sırada kanser nedenidir(2). - Tarama yapıl-
madan birçok prostat kanseri vakası klinik olarak belirginleşmez. Prostat kanseri 
sıklıkla o kadar yavaş büyüyor ki, çoğu erkek hastalık klinik olarak ilerlemeden 
önce başka nedenlerden dolayı ölüyor . Diğer nedenlerden ölen erkeklerin otop-
sisinde, prostat kanseri tespit oranları, ellili yaşlarda erkekler için yaklaşık % 30 ve 
yetmişli yaşlarda erkekler için % 70’tir ve gerçek insidanstan daha yüksektir(3-6). 
Dünya çapında, yılda ortalama 359.000 prostat kanseri ölümü yaşanıyor ve bu 
da erkek kanser ölümünün beşinci önde gelen nedenidir (1). Amerika Birleşik 
Devletleri’nde, prostat kanseri erkeklerde kanser ölümünün ikinci önde gelen 
nedenidir ve yılda yaklaşık 31.000 ölümle sonuçlanmaktadır (2). Amerikalı bir 
erkek için, ömür boyu prostat kanserinden ölme riski % 2,4 (3). 1992 ve 2016 yıl-
ları arasında Amerika Birleşik Devletleri’nde prostat kanserinden ölüm oranları 
100.000 kişi başına 39’dan 19’a düşüş gösterdi (7). Prostat spesifik antijen (PSA) 
taramasının, esas olarak uzak evre hastalık insidansını azaltarak, düşüşün %45 ila 
70’ini oluşturabileceğini göstermektedir(8-9). Bununla birlikte, diğer çalışmalar 
Amerika Birleşik Devletleri’nden daha az taranan ülkelerde bile taramayla ölüm 
oranlarının azaldığını göstermiştir. Mortalite oranlarındaki düşüşü açıklayabi-
len diğer faktörler arasında lokalize prostat kanserli erkeklerin yanı sıra ileri evre 
hastalığı olanların tedavilerindeki ilerlemeler bulunmaktadır. Örneğin, androjen 
yoksunluk tedavisi veya diğer kemoterapilerin kullanılması, ileri evre hastalığı 
olan erkeklerin, prostat kanserinden ziyade eşlik eden bir durumdan ölecek kadar 
uzun yaşamalarını sağlayabilir. (10).
1	 Adnan Menderes Üniversitesi Tıbbi Onkoloji Yandal Asistanı, yazdanbalcik@hotmail.com



Genitoüriner Sistem Tümörleri

- 167 -

reyleri tespit etmek zordur. Sonuç olarak, halihazırda zararlı bir mutasyona sahip 
olduğu bilinen ailelerden gelenler gibi yüksek risk altında olduğu düşünülen bi-
reyler, genellikle değerlendirme için yönlendirilenlerdir. Bununla birlikte, panel 
testi ve yüksek verimli sıralama teknolojilerini kullanan çalışmalar, diğer yüksek 
riskli popülasyonları belirlemiştir.

Yapılan bir çalışmada Metastatik prostat kanserli 692 erkekte yapılan bir yerde, 
kanser yatkınlığı sendromlarıyla olduğu yerde 20 DNA onarım genindeki mutas-
yonların olduğu için germline DNA analizi yapıldı. Mutasyonlar 82 erkekte (% 11,8) 
tespit edildi. Bu, lokalize prostat kanseri olan 499 erkekten oluşan bir kohortta (dü-
şük ila orta risk kanserli erkeklerin % 2’sinde ve yüksek risk tümörlü erkeklerin % 
6’sında) ya da bilinmeyen 53.105 erkek kohortunda anlamlı olarak daha sıktı. Mu-
tasyonlar, çalışılan 20 genin 16’sında tanımlandı. En sık tutulan gen BRCA2 idi (37 
erkek, % 5,3). İlgili diğer genler arasında ATM (11 erkek, % 1,6), CHEK2 (10 erkek, 
% 1,9), BRCA1 (6 erkek,% 0,9), RAD51D (3 erkek, % 0,4) ve PALB2 (3 erkek,% 0,4)
(49). Bazı DNA onarım genlerindeki mutasyonlarının daha agresif prostat kanseri 
davranışı ile ilişkili olduğu görülmektedir. Bu, 313 ölen ve 486 düşük riskli, loka-
lize prostat kanseri olan 799 hastanın retrospektif bir çalışmasıyla gösterilmiştir. 
Germline mutasyonlar 799 vakanın hepsinde BRCA1, BRCA2 ve ATM’deki mu-
tasyonlar için dizildi. Bu genlerin herhangi biri için kombine mutasyon insidansı, 
lokal hastalıklara kıyasla ölümcül prostat kanseri olanlarda anlamlı olarak daha 
yüksekti (6.1’e karşı % 1.4) (51).
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