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ÖZET

Prostat kanserli hastalarda İnsulin Benzeri Büyüme Faktörü-I Reseptör (IGF-IR) ekspresyonu ve prognostik önemi
araştırıldı.1999-2007 yılları arasında prostat kanseri tanısı ile radyoterapi uygulanan 59 hastanın patoloji preparatlarında
IGF-IR ekspresyonu immunhistokimyasal yöntemle çalışıldı. Medyan yaş 73 (56-83) ve izlem süresi 48.3 aydı. Hasta-
ların 43’ünde (73%) IGF-IR ekspresyonu mevcuttu. Tek değişkenli analiz sonucunda biyokimyasal hastalıksız sağ
kalım, IGF-IR ekspresyonu olan, 70 yaşından küçük, Gleason skoru 8’in altında, PSA0 değeri 20 ng/ml’nin altında olan
hastalarda daha uzundu. Çok değişkenli analiz sonucunda PSA0 değerinin 20 ng/ml’nin ve PSA2 değerinin de 0.36
ng/ml’nin altında olması biyokimyasal hastalıksız sağ kalım açısından önemli bulundu. 4 yıllık genel sağ kalım %76,
biyokimyasal hastalıksız sağ kalım %80, metastazsız sağ kalım ise %93’dür.  Bu çalışma sonucunda, IGF-IR ekspresy-
onu olan hastalarda biyokimyasal hastalıksız sağ kalımın daha uzun olduğu görüldü.  
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ABSTRACT

The Prognostic Significance of the Expression of Insulin-Like Growth Factor Receptor-I in Prostate Cancer

We aimed to investigate the expression of IGF-IR in prostate cancer and to evaluate their prognostic significance.
Between 1999 and 2007, the expression of IGF-IR was investigated by using an immunohistochemical approach in
fifty-nine prostate cancer patients who were treated with radiotherapy. Median age was 73 (ranged 56-83) years and
median follow up was 48.3 months. Fourty-three patients (73%) were found be IGF-IR positive. Biochemically free-
dom from relapse free survival was significantly higher in patients with negative stained IGF-IR,  age < 70, Gleason
score < 8, PSA0 value ≤ 20 ng/ml. Multivariate analysis demonstrated that PSA0 value ≤ 20 ng/ml and PSA2 value
≤0.36 ng/ml were statistically significant predictors of biochemically freedom from relapse free survival. The 4-year
overall survival, biochemically freedom from relapse free and distant metastasis free survival were 76%, 80% and
93% respectively. This study demostrated that presence of IGF-IR expression was significantly associated with better
biochemically freedom from relapse free survival rates.
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GİRİŞ
Prostat kanseri erkeklerde en sık görülen kanserdir
ve başlıca morbidite ve mortalite nedenidir.1 Cerra-
hi ve radyoterapinin (RT) başarılı sonuçlarına rağ-
men hastalarda gelişen yerel yineleme ve uzak me-
tastazlar hastaların yaşam kalitelerini bozmakta ve
sağ kalımlarını olumsuz etkilemektedir.1 Bu neden-
le son yıllarda yapılan çalışmalar prostat kanserinin
gelişiminde rol oynayan moleküler faktörler üzeri-
ne yoğunlaşmış ve bu faktörleri hedefleyen özel te-
davi yöntemleri geliştirilmeye başlanmıştır.2-4

Prostat kanserinde klinik TNM evresi, Gleason
skoru ve serum Prostat spesifik antijen (PSA) düze-
yi prognozu belirlemede en önemli faktörler olarak
tanımlanmıştır.5-7 PSA, prostat kanseri taramasında,
tanısında ve tedavi yanıtının değerlendirilmesinde
kullanılan en önemli biyokimyasal belirteçtir. PSA,
RT yanıtının takibinde de önemli bir kriterdir. Teda-
vi sonrası takip için PSA ikilenme zamanı, PSA dü-
zeyinin prostat hacmine oranı, serbest ve total
PSA’nın birbirine oranı gibi farklı değerlendirmeler
de yapılmaktadır.8-11 Ayrıca, biyopsi örneğindeki tü-
mör yüzdesi, lenfovasküler ve perinöral invazyon
varlığı da tedaviler sonrasında oluşabilecek yinele-
meler ve biyokimyasal başarısızlık açısından önem-
lidir.12-14

Son yıllarda, Prostat dokusunun fizyolojisi daha iyi
anlaşılmış ve prostat kanseri gelişiminde genetik,
moleküler, yerel büyüme faktörleri ve reseptörleri
de prognostik açıdan değerlendirilmiştir. Bunlar,
karyometrik faktörler, nöroendokrin diferansiyas-
yon gösteren hücrelerden salınan biyofaktörler, fos-
foinozitol-3-fosfataz, mikrodamar dansitesi, Nükle-
er faktör-kappa B, MIB-1 ve Ki-67 gibi proliferas-
yon belirteçleri, p53, EZH2 ve apoptozisle ilgili
Bcl-2 ve Bax olarak sıralanabilir.5-7,15-21

Bunlardan biri olan İnsülin benzeri büyüme faktörü
(IGF) yapı olarak proinsüline benzeyen, mitojenik
özellikte bir polipeptiddir. Primer olarak karaciğer-
den salgılanır.19-22 Hem otokrin hem de parakrin etki
göstermektedir.22,23 Dokularda IGF-IR ve IGF-IIR
reseptörlerine bağlanırken, dolaşımda %99’u IGF
bağlayıcı protein 3 (BP-3)’e bağlı olarak bulunur.22-

24 Biyolojik fonksiyonları ise primer olarak bir çeşit
tirozin kinaz reseptörü olan ve mitojenik özellikte
olan IGF-IR üzerinden olur.22-26

IGF-IR’nün beyin, meme, tiroid, böbrek, kolon,
mide, karaciğer tümörlerinin ve malign melanomun

gelişiminde ve progresyonunda önemli rol oynadığı
gösterilmiştir.22-24,27-39 Ayrıca kanser tedavisinde di-
renç gelişiminde de etkisi olduğu gösterilmiştir.40-42

IGF-IR aktivasyonunun, Prostat dokusunda yoğun
proliferatif sinyaller oluşturduğu, benign hiperpla-
zi, displazi ve karsinogenezde etkin rol oynadığı ça-
lışmalarda gösterilmiştir.22-24,30-39 Ayrıca androjen ba-
ğımsız prostat kanser hücrelerinde migrasyon kapa-
sitesini arttırmakta ve yüksek metastatik özellik ka-
zanmasına yol açmaktadır.31 IGF-IR ekspresyonu ile
androjen reseptör aktivasyonu oluştuğu ve PSA
üretiminin arttığı da gösterilmiştir.22-24,30-39 Bütün bu
bulgular IGF aksının prostat kanser biyolojisinde
önemli rol oynadığını göstermiş ve özellikle tedavi-
ye dirençli, metastatik prostat kanserinde IGF-
IR’lerini hedefleyen moleküllerin alternatif tedavi
yaklaşımı olarak değerlendirilmesini sağlamıştır.30-43

Bu çalışmada, definitif RT uygulanan prostat kan-
serli hastalarda IGF-I reseptör ekspresyonunun ve
tedavi sonuçlarına etkisinin değerlendirilmesi
amaçlandı. 

HASTALAR VE YÖNTEM
Hasta Grubu 
Haziran 2000-Ekim 2007 tarihleri arasında, Akde-
niz Üniversitesi Tıp Fakültesi Radyasyon Onkoloji-
si Anabilim Dalı’nda definitif RT uygulanan ve pa-
toloji preparatlarına ulaşılabilen 59 prostat kanserli
hasta bu çalışmada değerlendirildi. Akdeniz Üni-
versitesi Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalı arşi-
vinden geriye dönük olarak elde edilen prostat kan-
seri doku örnekleri immunohistokimyasal boyama
yöntemi kullanılarak incelendi.  

İmmunohistokimyasal Boyama 
Çalışmada, prostat kanserli hastalara ait formalin
ile fikse parafine gömülü dokular kullanıldı. Bu pa-
rafin bloklardan hazırlanan 4-5 µm kalınlığındaki
kesitlere, immunohistokimyasal olarak “Streoto-
avidin-Biotin Kompleks” yöntemi ile IGF-IR anti-
koru uygulandı. Doku kesitleri 56 derecede etüvde
1 gece bırakılıp, ardından iki kez 5'er dakika ksilol-
den geçirilerek deparafinize edildi. Daha sonra aza-
lan derecelerde alkolden geçirilip distile suya alına-
rak rehidrate edildi. Sıcak su tankında (90 derece)
EDTA buffer pH 8.0 içinde 30 dakika antijen retri-
avel işlemini takiben 20 dakika soğutulup PBS
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içinde yıkandı. Endojen peroksidaz enzim blokajı
için % 3'lük H2O2 solüsyonu ile kesitler 10 dakika
inkübe edildi. Sonrasında zemin boyamasını engel-
lemek için PBS içinde 20 dakika bekletildi. Kesit-
ler oda ısısında primer antikor IGF-IR  (Genetex,
monoklonal 124-31, 1/50) ile kaplanarak bir gece
inkübe edildi. İnkübasyon sonrası 'linking reagent'
ile 15 dakika, streptoavidin ile konjuge 'horseradish
peroksidaz' ile 15 dakika olmak üzere muamele
edildi. Boyama diaminobenzidin ile görünür hale
getirildi ve hematoksilen eozin ile zıt boyama yapı-
larak lamel ile kapatıldı. Değerlendirme ışık mikros-
kobunda ve semikantitatif olarak yapıldı. Sitoplaz-
mik ve membranöz boyanma pozitif kabul edildi.
Boyanan hücre miktarı yüzde alan olarak belirtildi,
boyanma şiddeti ise hafif (+), orta (++) ve şiddetli
(+++) olarak derecelendirildi.   

Radyoterapi
RT tüm hastalara Lineer hızlandırıcı cihazıyla 25
MV foton enerjisi kullanılarak, 180-200 cGy fraksi-
yon dozuyla uygulandı. Tüm hastalardan 1 cm ara-
lıklı Bilgisayarlı Tomografi kesitleri alındı ve kesit-
ler üzerinde hedef hacim, rektum ve mesane belir-
lendi. Normal doku tolerans dozları dikkate alınarak
tedavi planlaması yapıldı. Birinci aşamada klinik
hedef hacim 1 olarak tanımlanan ve pelvik lenf
nodlarını da içeren alana 46-50 Gy, boost aşamasın-
da ise klinik hedef hacim 2 olarak tanımlanan ve
prostat +/- seminal vezikülü içeren alana 16-20 Gy
doz ile toplam 66 Gy RT uygulandı. 

Biyokimyasal Yanıt ve IGF-IR Düzeylerinin 
Değerlendirilmesi
Çalışmaya alınan hastaların neoadjuvan hormonote-
rapi öncesi (PSA0), RT öncesi (PSA1), RT sonrası 1.
ay (PSA2) ve RT sonrası 6. ay serum PSA değerle-
ri (PSA3) geriye dönük olarak hastaların dosya ka-
yıtlarından elde edildi. Ayrıca çalışmada biyokim-
yasal başarısızlık Phoenix tanımlamasına göre; hor-
monoterapi alan veya almayan hastalar için en dü-
şük PSA değerinden ≥ 2 ng/ml artışın olması olarak
kabul edildi. Hastaların, PSA0,  PSA1, PSA2 ve
PSA3 ortalamaları sırasıyla 20, 1.02, 0.36, 0.16
ng/ml’dır ve bu değerlerin altı ve üstü olmak üzere
hastalar gruplanmıştır. 

Çalışmada, Gleason skoru 8’in altında ve eşit-üze-
rinde olmak üzere iki grupta değerlendirildi. İmmu-

nohistokimyasal IGF-IR ekspresyonu da pozitif ve
negatif olarak ayrıca da (-), (1+), (2+) ve (3+) ol-
mak üzere dört gruba ayrılarak değerlendirildi.

İstatistiksel Yöntemler
Hastaların IGF-IR ekspresyonunun klinik ve pato-
lojik özelliklerle korelasyonu ki-kare testi kullanıla-
rak analiz edildi. Klinik, patolojik ve IGF-IR eksp-
resyon özelliklerinin, genel sağ kalım, biyokimya-
sal hastalıksız ve metastazsız sağ kalıma etkisi tek
değişkenli analizde Kaplan Meier, çok değişkenli
analizde ise Cox regresyon yöntemi kullanılarak
değerlendirildi. İstatistiksel analizler için SPSS
11.5 (Statistical Package for the Social Sciences
Version 11.5) kullanıldı.

SONUÇLAR
Çalışmada değerlendirilen 59 prostat kanserli has-
tanın medyan yaşı 73 (56-83) idi. Evrelere göre da-
ğılım; 5 hasta T1 (%8), 43 hasta T2 (%73), ve 11
hasta T3 (%19) idi. Ekstrakapsüler tutulum (ECE)
9, perinöral invazyon (PNI) 13, seminal vezikül
(SV) tutulumu ise 2 hastada gözlendi. Gleason sko-
ru medyan 6 olarak (4-9) bulundu. Hastaların
51’ine RT öncesi neoadjuvan hormonoterapi uygu-
landı. 

IGF-IR ekspresyonu hastaların 43’ünde pozitif,
16’sında ise negatifti. IGF-IR ekspresyonu ile yaş,
T evresi, PSA değerleri, Gleason skoru, ECE, PNI
ve SV tutulumu arasında istatistiksel anlamlı bir
ilişki gösterilemedi. PSA0 değeri 20 ng/ml’den faz-
la olan hastalarda, IGF-IR ekspresyonu istatistiksel
olarak daha fazla bulundu (p= 0.03). Hastaların kli-
nik ve patolojik özelliklerine göre IGF-IR ekspres-
yon durumları ve istatistiksel ilişkisi Tablo 1’de
gösterildi. 

Klinik ve patolojik özellikler tek ve çok değişkenli
analizle değerlendirildi. Tek değişkenli analizde;
70 yaşından büyük, PSA0 değeri 20 ng/ml’den ve
Gleason skoru 8’den büyük olan hastalarda biyo-
kimyasal hastalıksız sağ kalım istatistiksel anlamlı
olarak kısa bulundu (p < 0.05). Çok değişkenli ana-
lizde ise PSA0 değerinin 20 ng/ml’nin, PSA2 değe-
rinin de 0.36 ng/ml’nin üzerinde olmasının biyo-
kimyasal hastalıksız sağ kalımı olumsuz etkilediği
istatistiksel olarak saptandı (p < 0.05).
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IGF-IR ekspresyon varlığının genel, biyokimyasal
hastalıksız, metastazsız sağ kalım üzerine etkisi tek
değişkenli analizde incelendiğinde; biyokimyasal
hastalıksız sağ kalım açısından istatistiksel olarak
anlamlı bulundu (p= 0.02). Biyokimyasal hastalık-
sız sağ kalım IGF-IR ekspresyonu pozitif olan has-
talarda 96 ay ve negatif olanlarda ise 71.8 aydı. An-
cak çok değişkenli analizde sağ kalım açısından is-
tatistiksel fark görülmedi (Tablo 2). 

IGF-IR ekspresyonuna göre hastaların biyokimya-
sal hastalıksız sağ kalım eğrisi Şekil 1’de gösterildi.
Medyan izlem süresi 48.3 ay ve sağ kalım 96 aydı.
Takip süresince, 2 hastada uzak metastaz, 7 hastada
biyokimyasal hastalık yinelemesi gelişti ve hormo-
noterapi başlandı. Medyan biyokimyasal yineleme
gelişme süresi 29.7 (7-53) aydı. İki hasta hastalığı-
na bağlı, 7 hasta ise hastalık dışı nedenlerle kaybe-
dildi. Kırk üç hasta ise halen sağ ve sağlıklıdır. Med-
yan biyokimyasal hastalıksız sağ kalım 42.6 ay,
uzak metastazsız sağ kalım ise 48.2 aydı. 4 yıllık ge-
nel sağ kalım %76, biyokimyasal hastalıksız sağ ka-
lım %80, metastazsız sağ kalım ise %93’tü.  

TARTIŞMA
Prostat kanserinde tarama amaçlı PSA testinin kul-
lanımının yaygınlaşması ile prostat kanseri erken
evrelerde saptanabilmiş, cerrahi ve radyoterapideki
teknik ilerlemeler ile hastalığa bağlı mortalite azal-
mıştır. Ancak buna rağmen hastalık yineleme oran-
larının yüksek olması ve yaşam kalitesinin bozul-
ması özellikle tedaviye yanıtsız hastalarda molekü-
ler hedeflere yönelik yeni tedavi yaklaşımlarının
araştırılmasına neden olmuştur.2,3,40-43 Bu amaçla
prostat kanserinin patogenezinde rol oynayan çeşit-
li büyüme faktörleri ve bunların reseptörlerini he-
defleyen alternatif tedavi yaklaşımları in vitro ve in
vivo çalışmalarda değerlendirilmiştir.2,5-7,15-21,30-43 Bu
faktörlerden biri olan IGF-I ve primer reseptörü
olan IGF-IR de bu güncel tedavi yaklaşımlarının en
önemli hedeflerinden biri olmuştur.30-43

IGF-IR ekspresyonun artışı, prostat hücre kültürle-
rinde mitozu, neoplastik transformasyonu ve tümör
progresyonunu indüklemiştir.20-26,30-39 Anti IGF-IR
antikorlarının tümör büyümesini inhibe etmesi de
bu reseptörün karsinogenezdeki rolünün diğer bir
kanıtıdır.40-43 Ayrıca IGF-I ve IGF-IR’nün sistemik
tedavilere direnç gelişiminde rol oynadığı da göste-
rilmiştir.19,43 Hücre kültürlerinde yüksek IGF-IR

ekspresyonunun fibroblast transformasyonuna ne-
den olduğu, apoptozisi azalttığı ve bunun sonucun-
da radyorezistans geliştiği de saptanmıştır.27 Meme
kanserinde lumpektomi sonrası adjuvan radyoterapi
uygulanan hastalarda artmış IGF-IR ekspresyonu-
nun yüksek yineleme ile birlikte olduğu gösteril-
miştir.16,29,44

IGF-IR, diğer kanserlerde olduğu gibi prostat kan-
serinde de mitojenik aktivite göstermektedir.19-24,27-

29,30-39,43-48 Bu mitojenik aktivite androjen bağımsız
prostat kanser hücrelerinin migrasyon kapasitesinin
artmasıyla sonuçlanmaktadır.37 Artmış IGF-IR eksp-
resyonunun, hormonoterapiye dirençli, agresif, me-
tastatik potansiyeli yüksek hücre transformasyonu-
na neden olduğu ve kötü prognostik bir belirteç ol-
duğu gösterilmiştir.30-39,43,44,47, 48

Çalışmamızda definif radyoterapi uygulanmış pros-
tat kanserli hastalarda IGF-IR ekspresyonunun
prognostik faktörler ve tedavi yanıtı ile ilişkisi de-
ğerlendirildi. Bu amaçla hastaların PSA0, PSA1,
PSA2, PSA3 değerleri, klinik ve patolojik prognos-
tik faktörlerin IGF-IR ekspresyonu ile ilişkisi ince-
lendi. Yapılan bir çalışmada prostat kanserinde
IGF-IR ekspresyonunun yüksek tümör grade’i ile
ilişkili olduğu gösterilmiştir.46 Diğer bir çalışmada
ise prostat dokusunda PCR yöntemi ile IGF ve re-
septör ekspresyonları incelenmiştir.37 IGF-IR eksp-
resyonun lokal ileri evre prostat kanserli hastalarda
daha düşük olduğu gösterilmiş ancak lenf nodu me-
tastazı, grade ve serum PSA düzeyleri ile ilişki gös-
terilememiştir.47 Çalışmamızda, hastaların 43
(%73)’ünde IGF-IR ekspresyonu görüldü. Prognos-
tik faktörler ile ilişkisi incelendiğinde; sadece
PSA0 değeri 20 ng/ml’den fazla olan hastalarda
IGF-IR ekspresyonunda istatistiksel olarak anlamlı
artış olduğu saptandı (p= 0.03). Bu sonuç IGF-IR
ekspresyonunun kötü prognostik faktörler ile ilişki-
sini desteklemektedir.
Androjene dirençli ve metastatik prostat kanseri
hücre kültürlerinde yapılan bir çalışmada IGF-IR
ekspresyon düzeyinin arttığı ve tedaviye direncin
artmış reseptör aktivasyonu ile ilişkisi gösterilmiş-
tir.48 IGF-IR ekspresyonu (3+) olan grupta RT önce-
si ile sonrası 1. ve 6. ay PSA değerleri karşılaştırıl-
dığında; erken dönemdeki etkinin 6. ayda devam et-
mediği görüldü. Çalışmamızın hasta sayısının sınırlı
olması ve izlem süresinin kısalığı nedeniyle artmış
IGF-IR ekspresyon düzeyinin tedavi direncine etki-
si hakkında yorum yapabilmek güçtür. 
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Tablo 1. Hastaların prognostik özelliklerine göre IGF-IR ekspresyon varlığı 

Hasta Özellikleri IGF-IR Ekspresyonu p

(+)             %            (-)                %

Yaş
≤ 70 25 42.3 12 20.3 0.24
>70 18 30.5 4 6.7

T Evresi
T1 3 5 2 3.3 0.36
T2 31 52.5 12 20.3
T3 9 15.2 2 3.3

Gleason Skoru
<8 38 64.4 13 22.3 0.48
≥8 5 8.4 3 22.3

Perinöral İnvazyon
Var 10 16.9 3 5 0.71
Yok 33 55.9 13 22.3

Seminal Vezikül Tutulumu
Var 1 1.6 1 1.6 0.38
Yok 42 71.1 15 25.4

Ekstrakapsüler Yayılım
Var 7 11.8 2 3.3 0.87
Yok 36 61 14 23.7

Hormonoterapi
Var 38 64.4 14 23.7 0.92
Yok 5 8.4 2 3.3

PSA0

≤ 20 ng/ml 30 50.8 5 8.4 0.03
>20 ng/ml 10 16.9 14 23.7

PSA1

≤1.02 ng/ml 22 37.3 7 11.8 0.61
>1.02 ng/ml 21 35.5 9 15.2

PSA2

≤0.36 ng/ml 10 16.9 3 5 0.71
>0.36 ng/ml 33 55.9 13 22.3

PSA3

≤0.16 ng/ml 12 20.3 3 5 0.47
>0.16 ng/ml 31 52.5 13 22.3



Prostat kanserinde artmış başlangıç PSA değeri ve
yüksek Gleason skorunun biyokimyasal hastalıksız
sağ kalımı olumsuz etkilediği bilinmektedir.6-9 Yet-
miş yaş üzeri hastalarda sağ kalımın azaldığını gös-
teren bir klinik çalışmada bu fark istatistiksel an-
lamlı bulunmamıştır.49 Çalışmamızda klinik ve pato-
lojik faktörlerin tedavi sonuçları üzerine etkisi tek
ve çok değişkenli analizde değerlendirilmiştir. Tek
değişkenli analiz sonucunda; 70 yaşından büyük
(p= 0.03), başlangıç PSA düzeyinin 20 ng/ml’nin
(p= 0.02) ve Gleason skorunun 8’in (p= 0.02) üze-
rinde olmasının olumsuz etkisi biyokimyasal hasta-
lıksız sağ kalım için istatistiksel olarak gösterildi.
Çok değişkenli analiz sonucunda literatürle uyum-

lu olarak başlangıç PSA düzeyinin 20 ng/ml’nin
(p= 0.04) ve RT sonrası PSA düzeyinin 0.36
ng/ml’nin (p= 0.02) üzerinde olması istatistiksel
olarak anlamlı bulundu. 

IGF-IR ekspresyonu ile prognostik faktörler ve te-
davi sonuçları arasındaki ilişkiyi inceleyen çalışma-
larda farklı sonuçlar bildirilmiştir.20-26,29-39,43-48 Bir ça-
lışmada IGF-IR ekspresyonu lokal yinelemeyi art-
tırmış ancak diğer bir çalışmada ise sağ kalımı arttır-
mıştır.44,46 Kolorektal kanserli hastalarda yapılan bir
çalışmada IGF-IR ekspresyonun karaciğer metasta-
zına neden olduğu gösterilmiştir.49 Nöroblastom ve
yumuşak doku sarkomlarında ise IGF-IR ekspres-
yonunun iyi prognostik bir faktör olduğu ve sağ ka-
lımı arttırdığı gösterilmiştir.50,51 Çalışmamızda tek
değişkenli analiz sonucunda; IGF-IR ekspresyonu
pozitif olan hastalarda biyokimyasal hastalıksız sağ
kalımın daha uzun olduğu görülmüştür. Ancak çok
değişkenli analizde sağ kalım açısından istatistiksel
anlamlı bir fark gösterilemedi. 

Çalışmamızda medyan sağ kalım 96 ay olup med-
yan 48.3 ay izlem süresince 7 hastada biyokimyasal
yineleme ve 2 hastada uzak metastaz gelişti. Hasta-
lardan ikisi hastalığa bağlı, 7’si hastalık dışı neden-
lerle kaybedildi. Kırk üç hasta ise halen sağ ve sağ-
lıklıdır. Medyan biyokimyasal hastalıksız sağ kalım
42.6 ay, uzak metastazsız sağ kalım ise 48.2 aydı.
Literatürle uyumlu olarak hastalarımızın 4 yıllık ge-
nel sağ kalımı %76, biyokimyasal hastalıksız sağ
kalımı %80, metastazsız sağ kalımı ise %93’tür.  

Sonuç olarak, IGF ve reseptörü prostat kanseri bi-
yolojisinde önemli rol oynamaktadır. Ancak çeşitli
kanserlerde IGF-IR ekspresyonu ile prognostik fak-
törler ve tedavi sonuçları arasındaki ilişkiyi incele-
yen çalışmalarda karşıt sonuçlar bildirilmiştir. Bu
çalışma retrospektif özellikte olmakla birlikte elde
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Tablo 2. IGF–IR ekspresyon varlığı ve ekspresyon düzeyinin genel, biyokimyasal hastalıksız ve metastazsız
sağ kalım üzerine etkisinin çok ve tek değişkenli analizde değerlendirilmesi

IGF–IR Tek değişkenli Çok değişkenli
Ekpresyonu Analiz (p)                    Analiz (p)

Genel Sağ kalım 0.96 0.43
Var Biyokimyasal 0.02 0.54
Yok Hastalıksız Sağ kalım

Metastazsız Sağ kalım 0.44 0.91

Zaman (ay)
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Şekil 1. IGF–IR ekspresyonu negatif (A) ve pozitif
(B) olan hastaların biyokimyasal hastalıksız
sağkalım eğrisi (p= 0.02).
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edilen bulgular yüksek IGF-IR ekspresyonunun
hem PSA yanıtını olumsuz etkilediğini hem de kötü
prognostik faktörlerle ilişkisi olduğunu göstermiş-
tir. IGF-IR ekspresyonunun prostat kanserindeki
rolünün tam olarak anlaşılabilmesi için moleküler
ve prospektif klinik çalışmaların yapılması ve so-
nuçların değerlendirilmesi gerekmektedir.
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