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Benign Prostat Hiperplazisine Bagh Alt Uriner Sistem
Yakinmalarimn Tedavisinde Tamsulosin ve Serenoa repens
Ekstresi’nin (Prostagood) Etkinliklerinin Karsilastirllmasi

OZET

Amagc: Bu ¢aligmanin amaci1 benign prostat hiperplazisi (BPH)’ne bagl: alt iiriner sistem
yakinmalar1 (AUSY) olan hastalarin tedavisinde kullamlan tamsulosin ve Serenoa repens
ekstresi (SRE)’nin etkinliklerini karsilagtirmaktir.

Gerec ve Yontem: BPH’ne bagli AUSY medikal tedavi almis olan 50 yas ve iizeri erkek
hastalarin iirolojik verileri retrospektif olarak incelendi. Selektif a-bloker olan tamsulosin
0,4 mg/giin 1x1 kullanmis olan 40 hasta 1. grupta ve SRE 160 mg/giin iki esit dozda alan
40 hasta 2. grupta yer aldi. Her iki gruptaki hastalarin prostat voliimleri ve demografik
ozellikleri benzer bulundu. Tiim hastalarin tedavi 6ncesi ve iki aylik tedavi sonrasindaki
Uluslararas1 Prostat Semptom Skoru (IPSS), yasam kalitesi skoru, maksimal idrar akim
hiz1 (Qmax), ortalama akim hiz1 (Qort) ve idrar voliimii 6lgtimleri retrospektif olarak
karsilastirildi.

Bulgular: Tamsulosin alan grupta ikinci ay sonunda IPSS’deki ortalama diisiis 5,1 iken
SRE grubunda 4,2 idi. Maksimal idrar akim hizindaki ortalama artis ise her iki grup i¢in
sirastyla 3,6 ve 2 ml/sn idi. IPSS ve Qmax degerlerindeki iyilesme her iki grupta kendi
icinde anlamli iken, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p>0.05). Bununla birlikte yasam kalitesi skoru tamsulosin grubunda 3,7’den 2,5’¢
diiserken, SR alan grupta 4’den 3,1’e diismiistii (p<0.05).

Sonuc: BPH iliskili AUSY nin tedavisinde hem tamsulosin, hem de SRE’nin anlamli
derecede etkin oldugu, ancak her iki ilacin birbirine Ustiinligii olmadigi goriillmiistiir.
Bununla birlikte fitoterapotik ajanlarin etkinligini daha net olarak ortaya koymak igin
uzun sireli, yiikksek hasta sayilarina sahip, randomize prospektif ¢aligmalara ihtiyag
vardir.

Anahtar Kelimeler: Benign Prostat Hiperplazisi, Tamsulosin, Serenoa repens Ekstresi

The Comparison of Efficacy of Tamsulosin and Serenoa
repens Extract (Prostagood) in the Management of Lower
Urinary Tract Symptoms Associated with Benign Prostatic
Hyperplasia

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to compare the efficacy of tamsulosin and Serenoa
repens extract (SRE) in the management of patients with lower urinary tract symptoms
(LUTS) associated with benign prostatic hyperplasia (BPH).

Patients and methods: We analyzed retrospectively aged 50 and older male patient’s
urological data who received LUTS medical treatment due to BPH. We divided 80
patients into 2 groups with 40 patients in each group. First group were used selective a-
blocker tamsulosin 0,4mg/day and second group were used 160mg/day SRE in two
divided doses. We found similar prostate volumes and demographic characteristics in
both groups. We compared datas including International Prostate Symptom Score (IPSS),
quality of life score, maximal urinary flow rate (Qmax), average flow rate (Qmed) and
urine volume of patients before and after two months of treatment.

Results: At the end of 2 months, in tamsulosin and SRE receiving group average
decrease for IPSS was 5,1 and 4,2 respectively. Average increase in maximum urine flow
rate for two groups was 3,6 ml/sec and 2ml/sec, respectively. Improvement for IPSS and
Qmax values was statistically significant intra-groups but not for in between groups
(p>0.05). We also found that quality of life score in tamsulosin and SRE groups decrease
from 3,7 to 2,5 and from 4 to 3,1, respectively.

Conclusions: This study suggests that both tamsulosin and SRE effective in the
management of LUTS associated with BPH. Both medications showed similar clinical
efficacy. However, further prospective randomized trials with large number of patients
are required in order to explore the clinical success of phytotherapy in BPH.
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GIRIS

Alt iiriner sistem yakinmalar1 (AUSY) yasla
birlikte artan ve oldukga sik goriilen 6nemli bir
halk sagligt sorunudur. Semptomatik benign
prostat hiperplazisi (BPH) Avrupa’da 50 yas
tizeri her 2 erkekten birisini etkilemektedir (1).
BPH’nin etiyolojisi tam agiklanamamustir.
Ancak seks hormonlari, androjenler ve
ostrojenlerin  BPH gelisiminde 6nemli rol
oynadig1 goriilmektedir (2). Bilyiimiis prostat
ve infravezikal obstriiksiyonun derecesi
AUSY nin derecesini etkileyebilmektedir (3).
Medikal tedavideki gelismelere bagli olarak
BPH'nin tedavisinde transuretral prostat
rezeksiyonu (TUR-P) sayist son yillarda
giderek  azalmigtir.  Medikal  tedavide
giiniimiizde en yaygin kullanilan ilaglar ol-
blokerler, 5-0 rediiktaz inhibitorleri ve
fitoterapotik ajanlar (FTA) dir (2-7).

FTA, Avrupa iilkelerinde 6zellikle Almanya ve
Avusturya’da hafif ve orta siddetli AUSY olan
hastalarda ilk basamak tedavisi olarak
onerilmekte ve biiyiikk bir pazar paym
olusturmaktadir (5). Amerikan Saw Palmetto
bitkisinden elde edilen lipidosterolik ekstresi
Serenoa repens extresi (SRE) Prostagood
bunlar i¢inde en iyi bilinen ve sik kullanilan bir
ajandir.

Bu calisma BPH’ne bagh AUSY olan
hastalarin tedavisinde etkinligi kanitlanmis
olan selektif al-bloker tamsulosin ve SRE’nin
etkinliklerini kargilagtirmak amaciyla
yapilmigtir.

YONTEMLER

Aralik 2011 ve Haziran 2012 tarihleri arasinda
AUSY ile basvuran ve medikal tedavi verilen
hastalarin ~ kayitlar1  retrospektif  olarak
incelendi. Tamsulosin 0.4 mg/giin 1x1 ve SRE
(Prostagood, A. Ibrahim ilaglart) 160 mg/giin
2x1 kullanan hastalarin tedavi dncesi ve 2. ay
sonunda doldurmus olduklar1 Uluslararasi
Prostat Semptom Skoru (IPSS), yasam Kkalitesi
(QL) skoru, tiiroflowmetrik parametreleri
(Qmax, Qort, idrar voliimii), total prostat
spesifik antijen (PSA) diizeyleri, prostat
voliimleri kaydedildi ve toplam 80 hasta
calismaya alindi. Tamsulosin 0,4 mg/giin 1x1
kullanan 40 hasta 1. grupta, SRE 160 mg/giin
2x1 kullanan 40 hasta da 2. grupta yer aldi.
Dosya taramasi sonucunda; AUSY nedeniyle
daha Onceden farkli bir a-bloker, FTA, 5-a
rediiktaz inhibitorleri kullanma &ykiisii olan
hastalarla, diabetes mellitus, kronik obstriiktif
akciger hastalifi, kronik prostatit, iiretra
darlig1, alt {iriner sistem cerrahisi gegiren
hastalar alinmadi. Aym sekilde iseme
disfonksiyonu  yapabilen  serebrovaskiiler
hastalik, spinal travma, multiple skleroz, alkol
ve diliretik kullanim &ykiisii olan hastalarin
verileri de ¢alisma disinda birakildi. Muayene
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oncesinde uygun ortamda ve hastanin alisgkin oldugu
pozisyonda (ayakta veya oturarak) yalnizken uzaktan
kumanda ile yapilmig olan tiroflowmetrik inceleme
sonuglar1 arastirmamizda degerlendirildi. IPSS skoru 10
ve 1tzeri, idrar volimii de 150 ml ve {izerindeki
hastalarin verileri ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin ilag
tedavisi oncesi ve 2. ay sonundaki IPSS skoru, yasam
kalitesi skoru ve tiroflowmetrik parametreleri hem kendi
icinde, hem de gruplar arasinda karsilagtirildi.
istatistiksel analizler, Statistical Package for Social
Sciences (SPSS v.15.0) programi kullanilarak yapildi.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu histogram,
olasilik grafikleri ve analitik yontemler (Kolmogorow-
Smirnov / Shapiro-Wilk) kullamlarak incelendi. Ilag
oncesi baslangic degerlerle, 2. ay sonundaki degerler
normal dagilim gosteren degiskenlerde Paired t-testi,
normal dagilima uymayan veya ordinal olan
degiskenlerde ise Wilcoxon Signed Rank testi
kullanilarak yapildi. Her iki grup arasindaki farkliliklar
da Mann Witney-U testi kullamilarak analiz edildi.
p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
BULGULAR

Caligmaya dahil edilen toplam 80 hastanin ortalama yas1
60,53+7,78  (50-78), ortalama prostat voliimi
44,87+17,71 ml (20-96), ortalama total PSA 1,73+1,13
ng/ml (0,30-4,60), ortalama IPSS 17,96+3,30 (11-26),
ortalama yasam kalitesi skoru 3,88+0,55 (3-5), ortalama
Qmax 12,1143,04 ml/sn, ortalama nokturi sayisi
2,9+1,41 (0-5) seklindeydi. Her 2 grupta demografik ve
klinik 6zellikler dikkate alindiginda tedavi 6ncesi IPSS
skorlar1 disinda aralarinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktu. Her iki grubun demografik ve klinik
Ozellikleri Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1. Hastalarin gruplara gore tedavi 6ncesi demografik ve
klinik 6zellikleri

Tamsulosin SRE p
Yas 60.50+7.64 60.57+8.02 0.966
Prostat voliimii 46.65+18.09 42.97+17.34 0.326
Total PSA 2.02+1.13 1.42+1.06 0.009
IPSS 19.15+15.81 19.2743.19 0.001
| Qmax(ml/sn) 12.70+3.26 11.5242.72 0.146
Qort.(ml/sn) 7.02+1.96 6.97+1.99 0.957
QL 3.77+0.57 4.0£0.50 0.063
Nokturi 2.87+1.22 2.92+1.59 0.723
Iseme Voliimii 254.32+91.20 219.22496.23 0.025

SRE: Serenoa repens ekstresi

Ikinci ay sonunda ortalama Qmax artis1t SRE grubunda 2
ml/sn  (p=0.006), tamsulosin grubunda 3,6 ml/sn
(p<0.001) idi. Gruplarin kendi igindeki Qmax artislari
anlamli iken aralarinda istatistiksel olarak anlaml
farklilik bulunmadi (p=0.058). IPSS skorunda ise
ortalama diisiis SRE grubunda 4,2 (p=0.006), tamsulosin
grubunda ise 6,07 (p<0.001) olarak gergeklesti. Her 2
gruptaki bu diigtisler anlaml1 iken aralarinda istatistiksel
olarak fark yoktu (p=0.095). Yasam kalitesi skoru ise
tedavi sonrasit 1. grupta 3,7‘den, 2,5’e gerilerken
(p<0.001), 2. grupta 4’den 3,1°e¢ distigi (p<0.001)
gozlendi. Yasam kalitesindeki bu diizelmeler her iki
grup iginde anlamli iken, gruplar karsilastirildiginda da
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bu iyilesmenin istatistiksel olarak tamsulosin
lehine biraz daha iyi oldugu gozlendi
(p=0.015). Hastalarin tedavi sonrasi
parametrelerindeki iyilesmeler gruplara gore
tablo 2’de verilmistir.

Tablo 2. Hastalarin gruplara gore 2.ay sonunda
ortalama degisimleri

Tamsulosin SRE p
IPSS -5.1 -4.25 0.095
Qmax(ml/sn) 3.6 2.0 0.058
QL -1.22 -0.87 0.015
Nokturi -1.37 -1.20 0.394

SRE: Serenoa repens ekstresi

TARTISMA

Benign prostat hiperplazisi yasla birlikte artan
ve sik goriilen bir problemdir. Elli yasindaki
bir erkekte %50, 90’1 yaslarda ise %90
oraninda histolojik BPH mevcuttur (1,5).
Tedavi segenekleri olarak gliniimiizde medikal
tedavi, minimal invaziv cerrahi (transiiretral
mikro dalga termoterapi, hipertermi vs),
cerrahi (transuretral prostat rezeksiyonu, agik
prostatektomi) uygulanmaktadir. Genel olarak
hafif-orta derecede sikayeti olan hastalarda,
opere edilemeyen hastalarda veya cerrahiyi
kabul etmeyen hastalarda medikal tedavi 6n
plana ¢ikmaktadir. Medikal tedaviler arasinda
en ¢ok kullanilan ilaglar selektif a-blokerler, 5-
o rediktaz inhibit6rleri, kombine tedaviler ve
fitoterapotik  ajanlardir  (8-11). Selektif a-
blokerler giinimiizde en ¢ok kullanilan
ajanlardir ve plaseboya stiinliikleri de
kanitlanmigtir (12-14).

FTA veya bitki ekstrelerinin kullanimu ilk kez
15. yy’da Misir’da tanimlanmigtir  (15).
Dogadan elde edilmesi, yan etkilerinin diisiik
olmast ve hastalarin yarar gérmesi FTA’nin
kullanimin yayginlagtirmaktadir (16).
Gilinimiizde kullanilan 30’dan fazla FTA
tammlanmistir. Ancak etken maddelerinin,
kimyasal yapilarinin ve etki mekanizmalarinin
tam bilinmemesi Onemli bir dezavantajdir.
Bunlar icerisinde SRE klinikte en yaygin
kullanilan ve iizerinde en ¢ok ¢aligma yapilmis
bir ajandir. Bu {iriin  Amerika Birlesik
Devletleri’nde yaygin bulunan bodur bir
palmiye agacindan elde edilmektedir.

FTA’1in etki mekanizmalar1 tam agik degildir.
Olast etki mekanizmalar1 ile ilgili in-vitro
caligmalarda  5-a  rediiktaz  inhibisyonu,
androjen  blokaji,  prostaglandin  sentez
inhibisyonu, anti-inflamatuar aktivite ve al-
reseptor  blokaji  gibi  biyolojik etkileri
olabilecegi ileri striilmiistiir. Bu etkileri de
icerdikleri P-sitosteroller, fitosteroller, yag
asitleri  ve lektinler araciliyla  yaptig
diistiniilmektedir. Ancak yapilan in-vivo
caligmalarda  total PSA  veya  prostat
voliimiiniin azaltig1 yoniinde yeterli sayida
klinik ¢aligma bulunmadigindan 5-a rediiktaz
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inhibisyonu ile antiandrojenik etkisinin olmadig:
soylenebilir (17). Ulkemizde FTA kullammi giderek
artmakta ancak Avrupa ve Uzakdogu iilkeleri kadar
yaygin degildir.

Yapilan plasebo kontrollii ¢aligmalarda SRE’nin
plaseboya gore daha etkili oldugu kanmitlanmistir (18-
22). Bu konu ile ilgili Cochrane veri tabani sisteminden
derlenen 18 randomize c¢aligmada plaseboya gore
SRE’in IPSS’i, alt iiriner sistem semptomlarin1 ve tepe
akim hizim diizelttigi bildirilmistir. Ote yandan FTA’mn
plaseboya istiinliigli bazi1 aragtirmacilar tarafindan
dogrulanmamigtir  (23). FTA ile 5-a rediiktaz
inhibitorleri veya o-blokerleri karsilagtiran calismalar
yapilmistir. Bu konuda iilkemizde yapilan bir ¢aligmada
SRE’nin Qmax degerini 3,2 ml/sn arttirdig1 ve bunun da
istatistiksel olarak anlamli oldugu bildirilmistir. Yine
ayni ¢aligmada a-blokerle karsilastirilmig ve a-bloker ile
SR’in etkinlikleri arasinda IPSS, Qmax ve yasam
kalitesi skorlar1 agisindan anlamli farklilik olmadigi
vurgulanmistir (24). Boyle ve arkadaglarinin yaptigi bir
arastirmada ise, SRE’nin ortalama Qmax degerlerinde
2,2 ml/sn artis yaptigt bulunmustur (25). Bizim
calismamizda ise ortalama Qmax degerinde 2 ml/snlik
artis, IPSS skorunda da ortalama 4,2’lik bir iyilesme
sagladigi  gorilmiistir. SRE ile 5-0 rediktaz
inhibitorlerinin  karsilastirilldigi  birgok  calismada
AUSY’nin  azaltilmasinda  birbirine iistiinliiklerinin
olmadig1 ve SRE’in yan etki profilinin daha az oldugu
gorilmiistiir (12-14,26).

BPH tedavisinde gliniimiizde FDA onay1 almis dort o-
bloker yaygin olarak kullanilmaktadir.  Bunlar
doksazosin, terazosin, tamsulosin ve alfuzosindir
(27,28). Bu dort ilacin semptom ve akim hizi
diizeltmesindeki  faydalarinin  ¢ok yakin  oldugu
klavuzlarda rapor edilmistir (29,30). Prostatik tiretradaki
diiz kas komponentin derelaksasyon yaparak etki
gostermektedirler. Bizim yaptigimiz bu calismada da
hastalara tamsulosin kullanilmustir.

BPH'ne bagh AUSY gidermede tamsulosinin
plasebodan daha etkin oldugu bilinmektedir (12-14).
Tamsulosin ile SRE’in AUS yakinmalarini azaltmadaki
etkinligi aragtirllmis ve birgok c¢aligmada esit etkinlige
sahip oldugu gosterilmistir (31,32). Yurt disinda
tamsulosin ile SRE’in Kkarsilastirdigi bir ¢alismada
Qmax degerlerinde tamsulosin grubunda 1,7 ml/sn, SRE
grubunda 1,2 ml/sn artisin gruplar arasinda fark
gostermedigi bulunurken, IPSS’deki azalmanin SRE
grubunda daha anlamli oldugu vurgulanmigtir (32).
Bizim ¢alismamizda ise SRE ve tamsulosin grubunda
IPSS, Qmax degerlerindeki 1iyilesmeler arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkliik yokken; yasam
kalitesi skorundaki diizelmenin tamsulosin lehine daha
anlamli oldugu goriilmiistiir.

Sonug olarak, BPH ne bagli AUSY m azaltmada SRE
ve tamsulosinin etkinliklerinin benzer oldugu, sadece
yasam kalitesi skorundaki iyilesmenin tamsulosin
grubunda biraz daha iyi oldugu tespit edilmistir.
Bununla birlikte SRE’in etkinligini daha net olarak
ortaya koymak i¢in, uzun siireli, genis randomize
prospektif caligmalara ihtiya¢ bulunmaktadir.
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