Prostat Kanserinde Kullanilan Yeni

Nesil Anti-Androjen Tedaviler

Aysegiil DUMLUDAG *

GIRIS

Prostat kanseri, baslangici ve ilerlemesi androjen reseptorii (AR) sinyal yolunun
aktivitesi ile yakindan iligkili olan, hormona bagimli bir malignitedir. AR ‘nin
aktivasyonuna, sentezi hipotalamik-hipofiz-testis aksi tarafindan diizenlenen
androjenler aracilik eder. Bu nedenle anti-androjen ajanlar prostat kanseri teda-
visinin temelini olusturmus ve hastaligin farkli evreleri i¢in bir dizi anti-AR ilag
gelistirilmis ve onaylanmistir.

Birinci nesil AR antagonistler flutamid, nilutamid ve bikalutamidi icermek-
tedir. Hastalar, hastaligin erken evrelerinde birinci kusak AR antagonistlerine
yanit verirken, zamanla direng kazanir ve kastrasyona direngli prostat kanserine
(CRPC) ilerlerler. CRPCde dahi AR asir1 ekspresyonun hastaligin ilerlemesinde
etkili oldugu goriilmiis bu nedenle bu sinyal yolunun hedeflenmesi 6nem kazan-
mustir. Bu sebeple AR sinyallemesini hedeflemek i¢in daha yiiksek AR baglanma
afinitesi ve 6zgiilliigtine sahip ikinci nesil AR antagonistleri gelistirilmistir.

Bu ajanlarin kullanimi, 2011 yilinda abirateron asetat, 2012'de Amerika Birle-
sik Devletleri Gida ve Ilag idaresi (FDA) tarafindan enzalutamidin onaylanma-
styla baslayarak giderek yayginlasmistir. Sonrasinda 2018 ve 2019da onay alan
apalutamid ve darolutamid ile birlikte bu ajanlar, hem androjene bagimli hem de
kastrasyona direngli hastalik uygulamalariyla prostat kanserli hastalarin sagkali-
munt iyilestirmistir. (1)
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