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Benign Prostat Hiperplazisinde Fitoterapi

Phytotherapy in Benign Prostatic Hyperplasia
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Ozet

Benign prostat hiperplazisi (BPH) yaslanan erkegin 6nemli bir hastaligidir.
BPH tedavisi cesitli farmakolojik tedaviler ve cerrahi girisimleri de kapsayan
multimodal yaklasimdan olusmaktadir. Fitoterapi uzun yillardir BPH
tedavisinde kullanilmasina karsin etkinligi halen tartisiimaktadir. Degisik
llkelerde otuzdan fazla fitoterapotik ajan BPH tedavisinde yaygin olarak
receteli veya recetesiz kullanilmaktadir. Plasebodan ustiin oldugunu
gosteren ¢ok fazla klinik caismanin varligina ragmen, bu calismalardaki
onemli yontemsel eksiklikler nedeniyle kilavuzlarda fitoterapinin éneri
derecesi yiiksek degildir. Glinimiizde alternatif tibba olan egilimlerin
artmis olmasi, Urologlarin bu konuda genel bilgi sahibi olmalarinin
yaninda kanita dayali tip agisindan randomize, cift-kor plasebo kontrollii
calismalara da gereksinimleri artirmistir. Bu makalede BPH’ye bagl alt
Uriner sistem semptomlarinin tedavisinde fitoterapinin giincel durumu
g06zden gecirilecektir.

Anahtar Kelimeler: Benign prostat hiperplazisi, fitoterapi, tamamlayici
tedavi

Summary

Benign prostate hyperplasia (BPH) is an important disease in aging men.
The treatment of BPH consists of multiple treatment modalities including
diverse pharmacological treatment procedures and surgical interventions.
The efficiency of phytotherapy, although practiced for decades in the
treatment of BPH, is still under discussion. In BPH treatment, either
with or without prescription, more than thirty phytotherapeutic agents
are widely used throughout the world. Despite the existence of many
studies demonstrating the superiority of phytotherapy to placebo,
significant methodological insufficiencies in these studies have led to low
recommendation in guidelines. The increasing tendency of the patients
towards alternative medicine brought about the necessity of randomized,
double-blind; placebo controlled studies as well as awareness about
these extracts in the urologists. In the present manuscript, the recent
phytotherapy options in BPH based lower urinary tract symptoms are
reviewed.

Key Words: Benign prostatic hyperplasia, phytotherapy, complementary
therapy

Giris

Benign Prostat Hiperplazisine (BPH) bagl Alt Uriner Sistem
Semptomlari (AUSS); yaslanma ile birlikte ortaya cikan eriskin
erkeklerin gtinliik aktivitesini ve yasam kalitesini etkileyen
en sk problemlerden biridir. Yetmis yasindaki erkeklerin
yaklasik %70'i, 90 yasindaki erkeklerin ise %90’ bu durumdan
etkilenmektedir (1). Prostat dokusunun stromal ve glandiler
yapilarinin hiperplazisine bagh ortaya ¢ikan mesane c¢ikim
obstriiksiyonu depolama ve bosaltim semptomlarina yol
acmaktadir. Semptomatik BPH'nin tedavisinde amac yalnizca
semptomlari gidermek degil ayni zamanda yasam kalitesini de
artirmaya yonelik tedavi secenekleri olmalidir. EUA klavuzlarina
gore BPH'nin cerrahi digi medikal tedavi seceneklerinde;
a-adrenarjik blokorler, 5-a rediktaz inhibitorleri, muskarinik
reseptor antagonistleri, fosfodiesteraz tip 5 inhibitorleri,
fitoterapi ve vasopresin analoglarinin monoterapileri ve/veya
kombinasyon tedavileri bulunmaktadir (2).

Fitoterapi; farkh bitki turlerinin cesitli ekstrelerinin medikal
tedavi amach kullaniimasi olarak tanimlanmaktadir. Fitoterapide
kullanilan ilaglarin dogadan elde edildigi dustincesi ve yan
ektilerinin olmadigi inanisi, recetesiz kolayca elde edilebilmesi,
online pazar payinin yiksekligi, bu urinlerle ilgili reklam
ve pazarlama ticari faaliyetlerinin yayginlasmasi nedeni ile
prostat sagliginda fitoterapiye ilgi 1990’lardan sonra yeniden
canlanmistir (3,4). Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) yaklasik
2,5 milyon kisinin BPH icin fitoterapotik ajanlardan Serenoa
repens kullandigi, bati llkelerinde 6zellikle Almanya’da hafif-
orta siddetli AUSS tedavisinde hekimlerin fitoterapiyi birinci
sirada tercih ettikleri bilinmektedir. Erkeklerin Ugte birinin
cerrahi digi BPH tedavisinde fitoterapiyi tek basina veya kombine
tedavi olarak tercih ettigi belirlenmistir (5,6). Fitoterapotik
ajanlarin kronik hastaliklarda ve BPH’de uzun yillardir yaygin
olarak yer almasi, hastalarin bu konuya egilimlerinin artmasi,
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hekimlerin bitki ekstreleri hakkinda bilgiye sahip olma
zorunlulugunu kaginilmaz hale getirmistir. Bitki ekstrelerinin
BPH/AUSS tedavisinde etki mekanizmalar bircok calismada
gosterilmis olmasina ragmen hala tartismali bir konu olarak
devam etmektedir. Fitoterapotik ajanlarin dnemli bilesenlerinin
fitosterol, B-sitosterol, yag asitleri ve lektin gibi molekdller oldugu
gosterilmistir (7). In vitro calismalarda bu bitki ekstrelerinin
etkilerinin BPH fizyopatogezinde savunulan bircok hipotezin
izdigimulinde etkilerinin oldugu gosterilmistir. Fakat invitro
olarak gosterilen bu etkilerin bircogu invivo olarak ortaya
konamamistir, bu nedenle de kesin etki mekanizmalar halen
tartismalidir. Literatiirde yaklasik 30 civarinda fitoterapotik
ajanin semptomatik BPH tedavisinde kullanildigr anlasiimaktadir
(Tablo 1). Fitoterapdtiklerin en sik bilinen etki mekanizmalari
arasinda; anti-enflamatuvar, anti-androjenik, 6strojenik etkileri,
seks hormon baglayici globdlinleri azaltmasi, prostatik hiicrelerin
blyumesini uyaran aromataz lipooksigenazi inhibe etmesi,
5o-rediktaz, a-adrenoreseptor ve muskarinik, reseptorleri
inhibe etmesi, detrusor fonksiyonlarini diizenlemesi, serbest
oksijen radikallerini notralize ederek multikompleks etkilere yol
acmasi sayilabilir (Tablo 2) (7,8,9). Bu makalede fitoterapotik
ajanlardan en yaygin kullanim alanina sahip olanlarin klinik
etkinligi, guvenilirligi, bilesenleri, kullanim dozlari ve yan etkileri
g06zden gecirilerek tartigilmistir.

Fitoterapotik Ajanlar ve Klinik Calismalar

Serenoa Repens (Saw Palmetto, Sabal Serrulata)

ABD’nin Giineydogusu ve Bati Hint Adalari’'nda yaygin olarak
bulunan bir tiir bodur palmiye agacindan elde edilen Serenoa
repensin (permixon®) iceriginde yag asitleri, gliseridler, steroller
Ozellikle B-stosterol, organik asitler ve flavonoidler gibi tirevler
bulunmaktadir (10). Ulkemizde de ticari formu bulunan serenoa
repens BPH’ye bagll AUSS tedavisinde en yaygin kullanilan ve
calismalarin en cok yapildigi fitoterapotik ajandir. Steroller ve
yag asitlerinin 5-a rediiktaz enzimini inhibe ederek testosteronun
dihidrotestosteron’a (DHT) donusumini  engelledigi,
Ostrojen reseptor aktivitesini bloke ettigi, antienflamatuvar
etkisi ve mesane kaslarinda spazmolitik mekanizmalar ile BPH
tedavisinde etkili oldugu gosterilmistir (11). Yakin tarihli hiicre
kdlturd calismasinda Serenoa repensin prostat dokusunda
inflamasyonla iligkisi; genlerde down-regiilasyonu ve NF-kappa
B'nin aktivasyonu ile hicre biylmesinde inhibitor etkisinin
oldugu gosterilmistir (12).

iki bin dokuz yiiz otuz dokuz olguyu iceren 18 calismanin meta-
nalizinin yapildigi bir calismada serenoa repens tedavisinin
plaseboya gore uriner semptom skorunda %28’lik, noktri
sikliginda ise %25'lik azalmaiile birlikte Qmax’ ta %24'lik bir artis
saptanmistir. Ayni calismada finasterid ile kargilastinlmasinda
semptom skorunda ve Qmax’ta benzer yanitlar elde dilmis fakat
serenoa repens grubunda erektil disfonksiyon oraninin (%1,1 vs.
%4,9) daha dusuik oldugu ortaya konmustur (13). Bu ¢calismanin
ortalama takip suresinin kisa olmasi ve gruplarin heterojen
dagilimda olmasi negatif yoni olarak degerlendirilebilir. Dort
bin iki ylz seksen olgunun degerlendirildigi bagka bir meta
analizde ise serenoa repensin plaseboya gore Qmax degerini
anlaml olarak artirdigr ve IPSS’de ortalama 5 puanlik bir
disus sagladigi ortaya konmustur (14). Hafif ve orta siddetli
semtomatik BPH’nin uzun sureli tedavisinde serenoa repensin

etkilerinin incelendigi diger bir calismada IPSS, yasam kalite
skoru, IIEF ve rezidlel idrar hacmi Uzerine olumlu etkilerinin
oldugu ifade edilmistir (15). Serenoa repensin etkili oldugunu
gosteren calismalarin yaninda son yillarda etkili olmadigini
gosteren calismalarda mevcuttur.

BPH/AUSS’de belli araliklarla yayimlanan COCHRANE veri tabani
sisteminin en son 2012 yilinda giincelledigi 2008 hastayi iceren
17 randomize kontrollii calismanin sistematik analiz sonuclari
verilmistir. Buna gore 320 mg/giin serenoa repens kullanan
hastalarin plasebo ile karsilastinldiginda AUASI/IPSS (%43 vs.
%44) ve Qmax degerlerinde fark saptanmamustir. Uzun sureli
takipli calismalarda AUA noktiiri skorunda ve prostat hacminde
fark saptanmamis fakat kisa streli takipli calismalarda serenoa
repens grubunda noktlri sikliginda azalma oldugu tespit
edilmistir. En sik gozlenen yan etkiler ise hafif siddette diyare,
bas agrisi, gastrointestinal rahatsizliklar ve Ust solunum yolu
enfeksiyonlari gozlenmis olup her iki grupta da ila¢ birakma
oranlar yaklasik %10 olarak belirlenmistir (16). Benzer sekilde
saw palmetto’nun BPH/AUSS tedavisinde etkili olmadigini
soyleyen Bent ve ark.’nin yaptiklar prospektif cift kor, plasebo
kontrollli, randomize ve bir yil takip sireli baska bir calismada
plaseboya karsi her hangi bir Gstinligu saptanmamustir.
iki yuz yirmi bes kisinin ginde iki kez 160/mg kullanarak
gerceklestirilen bu calijmada AUASI skorunda, yasam kalite
skorunda Qmax, rezidiel idrar miktari, PSA, prostat hacminde,
kreatinin ve testosteron seviyelerinde gruplar arasinda fark
saptanmamistir (17). Serenoa repensin farkli dozlarda (320 mg/
giin, 640 mg/giin, 960 mg/giin) etkilerinin degerlendirildigi
72 haftalik calismada ise aralikh artirilan dozlarin AUSS’de
iyilesme ve yan etki acisindan plasebo ile benzer oldugu
g6sterilmistir (18). BPH/AUSS tedavisinde serenoa repens,
tamsulosin monoterapileri ve serenoa repens+tamsulosin
kombinasyon tedavisin karsilastiriimasin da total IPSS, obstriktif
ve irritatif subskorlarinda, yasam kalite skorunda gelisme ve
Qmax degerlerinde artis saptanmis fakat PSA, prostat hacmi ve
rezidiel idrar hacminde degisiklik saptanmamistir. Kombinasyon
tedavisinin serenoa repens, tamsulosin monoterapisine Ustiin
olmadigi gosterilmistir. Ayni calismada tamsulosine grubunda
%23, serenoa repens+tamsulosin kombinasyon grubunda ise
%21 yan etki gozlenirken yalniz serenoa repens grubunda
yan etki gozlenmemistir (19). BPH’de monoterapiye gore
a-adrenarjik blokorlerin 5a-rediiktaz inhibitorleriile kombinasyon
tedavilerinin daha etkili oldugu COMBAT calismalarinda
gosterilmistir fakat erektil disfonksiyon, ejakilasyon bozukluklar
gibi yan etkiler kullanimi kisitlayan onemli faktorler olarak
karsimiza ¢ikmaktadir (20). Serenoa repensin (SeR), likopen (Ly)
ve selenyum (Se) ile kombinasyonunun deneysel calismalarda
pro-apoptotik aktivitesinin, antienflamatuvar etkisinin ve
antioksidan aktivitesinin arttigi dolayisi ile hiperplazi ve prostat
agirhgini azalttgr gosterilmistir (21). BPH/AUSS’de serenoa
repens, likopen, selenyum ve tamsulosinin kombinasyon
tedavilerinin kargilagtinldigi 225 hastanin 12 ay takipli ¢ok
merkezli PROCOMB calismasinin sonuglari yayinlanmistir.
Yeni yayinlanan bu caliimaya gore SeR+Se+Ly+tamsulosin
kombinasyon tedavisinin  SeR+Se+lLy ve tamsulosin
monoterapilerine gore IPSS, Qmax, IIEF-5 skorlarinda artma PSA
degerlerinde azalma tespit edilmistir. Her ¢ grupta da yasam
kalite skorlarinda artis saptanmistir (22). Bircok calisma serenoa
repensin yan etkilerinin hafif ve plasebo ile benzer oldugunu
gostermektedir. Ortaya ¢ikan yan etkilerin biylk cogunlugu
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hafif dereceli karin agrisi, diyare, bulanti, kusma, yorgunluk,
bas agrisi, libido azhgr ve rinitis olarak belirtilmistir. Platelet
disfonksiyonuna bagl kanama diyatezi, floppy iris sendromu ve
pankreatit gibi nadir yan etkilerde bildirilmistir (23,24). Serenoa
repensin su ana kadar her hangi bir ilacla etkilesiminin olmadig,
saghkh gondllilerde CYP1A2, CYP2D6, CYP2E1 ve CYP3A4'u
etkilemedigi gosterilmistir (25).

Cucurbita Pepo (Pumpkin Seeds)

Pumpkin seed (kabak cekirdegi) iceriginde A7- steroller, A5-
sterol, yag asitleri ve ¢inko bulunmaktadir. A7- steroller’in BPH
hastalarinda DHT seviyelerini azalttigi ayni zamanda buyuk
prostatlarda mesane boynu gevsemesi ve mesanede tonik
etkilerinin oldugu gosterilmistir (26).

BPH/AUSS'de pumpkin seed’in etkilerinin plasebo ile
karsilastinldigi 1431 hastada 12 aylik takipli yeni bir GRANU
calismasi yayinlanmistir. Pumpkin seed tedavisi alanlarda
plaseboya gore (%55,5 vs %47,3) klinik iyilesme, IPSS skorlarinda
(%6 vs. %2) azalma, yagam kalite skorlarinda (%36,0 vs. 29,2)
fark tespit edilmistir. Aymi calismada prostat hacmi, PSA,
rezidiel idrar hacminde degisiklik saptanmamistir. Yan etki
acisindan plasebo ile benzer sonuglar tespit edilmistir (27).
Diger bir calismada ise plasebo, pumpkin seed (320 mg/giin),
saw palmetto (320 mg/giin) ve pumpkin seeds-saw palmetto
(320 mg/guin) kombinasyonu olmak lizere hastalar 4 grupta
incelenmis. Her ¢ grupta da 12 ayhk takip sonrasi plaseboya
gore IPSS, yasam kalite skorlarinda artis oldugu saptanmis
fakat potansiyalizasyon saptanmamistir. Prostat hacimlerinde
her ¢ grupta azalma gozlenmis fakat PSA degerlerinde sadece
kombinasyon grubunda azalma saptanmigstir (28).

Pygeum Africanum (African Plum Tree)

Afrika erik agacinin kabugundan elde edilen Pygeum africanum
uzun yillar iseme bozukluklarinin tedavisinde cay halinde
icilmistir. BPH'de etkisini prostatik fibroblast proliferasyonunun
baskilanmasi, 5-a redilktaz enziminin inhibisyonu, prolaktin
seviyesinin baskilanmasi ve prostatta kolesterol birikmesini
engellemek sureti ile gostermektedir. Etkisini yalniz prostat lizerine
degil ayni zamanda serbest radikaller ve dejeneratif enzimleri
etkileyerek mesane lizerine de koruyucu etkisinin oldugu hipotezi
savunulmaktadir (26,29). Ishani ve ark. 18 calismayi iceren
1562 hastanin meta-analiz sonuglarini inceledikleri calismalarinda
ortalama calisma sureleri 64 glin olan pygeum africanumun
plaseboya kiyasla semptom skorlarinda iki kat, Qmax'da %23
artma, rezidlel idrar hacminde %24, ve noktiride %23 azalma
saptamiglardir. Yan etki acisindan plasebo ile benzer ve tedaviyi
birakma oranlari pygeum africanum %13, plaseboda %11 olarak
belirlenmistir. Calismalarin ortalama takip surelerinin (30-122
glin) kisa olmasi ve doz standardizasyonunun olmamasi yazarlar
tarafindan elestirilmistir (30). Giinde iki kez 50 mg ve giinde bir
kez 100 mg pygeum africanumun kullaniminin 209 hastada 12
aylk takipleri degerlendirildigi baska bir calismada IPSS, Qmax,
yasam kalite skorlarindaki diizelme ve yan etkilerin her iki ayri
kullanim planinin da ayni oldugu saptanmistir (31). Pygeum
africanum ile baska bir fitoterapoétik ajan urtica dioica ile kombine
edilerek uygulanmasinin etkilerini artirmamaktadir (32).

Secale Cereale (Rye Pollen)
Cavdar poleni olarak ifade edilen Secale cerealenin yaygin
kullanilan ve bilinen ismi Cernilton® dur. Aseton ve suda
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Tablo 1. Fitoterapi’de kullanilan bitki ekstreleri

Serenoa repens (Saw palmetto, Sabal serrulata)

Cucurbita pepo (Pumpkin seeds)

Pygeum africanum (African plum tree)

Secale cereale (Rye pollen)

Urtica dioica (Stinging nettle)

Hypoxis rooperi (South African star grass)

Nutrasétikler (izoflavonlar, Likopen, Selenyum)

Tablo 2. BPH/AUSS tedavisinde kullanilan fitoterapétik ajanlarin
etki mekanizmalar

Anti-enflamatuvar etki Aromataz/lipooksigenaz inhibisyonu

Anti-androjenik etki Hiicre proliferasyonunda azalma

Ostrojenik etki Apoptozis artigi

5a-rediiktaz inhibisyonu Antioksidan enzim aktivite artigi

a-adrenoreseptor blokaiji Dihidrotestosteronda azalma

Muskarinik reseptor inhibisyonu  Seks hormon baglayici

globiilinde azalma

Detrusor fonksiyon diizenlemesi

Serbest oksijen radikallerinin nétralizasyonu

BPH: Benign prostat hiperplazisi, AUSS: Alt {iriner sistem semptomlari

¢Ozuinen steroller icermektedir. Etkisini 5-a redlktaz enzimini
inhibisyonu, antienflamatuvar aktivite ve a-adrenarjik reseptor
blokaji ile gosterdigi tahmin edilmektedir (26).

Sinirli sayida calisma ile 2000 yilinda 444 hasta meta-analizinde
Cernilton® plasebo ile karsilastinlmistir. Bu calismanin
sonucuna gore cerniltonun plaseboya gore noktlride azalma,
semptomlarda rahatlama sagladigi, fakat idrar akim oranlarina,
rezidiel idrar ve prostat hacmine etkisinin olmadigi saptanmustir.
Hafif siddetli gastrointestinal yan etkilerinin plasebo ile benzer
oldugu gézlenmistir. ilag birakma orani Cernilton® da %4,8
plasebo grubunda ise %2,7 olarak saptanmistir (33). Literatlrde
son yillarda bu konu ile ilgili caisma olmadigi icin 2011 yilinda
COHRANE veri tabani secale cereale ile ilgili yeni meta-analiz
sonuglarini yayinlayamamistir. Cernilton®nun calismalarda
kullanilan ve 6nerilen dozu 200-380 mg’dir.

Urtica Dioica (Stinging Nettle)

Isirgan otu koki ektresinden elde edilen alkol ve suda ¢6ziinen
Urtica dioica tarihte eklem problemlerinin yaninda ditretik
olarak da kullanilmistir. Steroller, yag asitleri, glikoproteinler,
lektinler ve polisakkaridler icermektedir. Seks hormonlarinin
etkilerinin inhibe edilmesi, prostat hiicre metabolizmasinin
baskilanmasi ve antienflamatuvar etkileri nedeniyle giinimuzde
BPH tedavisinde kullanilmaktadir (26). Urtica dioicadan elde
edilen p-Sitosterol ve skopoletin molekiillerin testosteron
bagiml BPH'nin tedavisinde kullanilabilecegi fareler {izerinde
molekdler diizeyde gosterilmistir (34).

BPH/AUSS tedavisinde randomize plasebo kontrollii 620
hastanin 6 aylk tedavi sonuclar degerlendirildigi bir calismada
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IPSS skorlarinda (8 puan) ve rezidiel idrar hacminde (37 ml)
azalma, Qmax (8,2 ml/sn) degerinde artis ve ilgin¢ olarak
transrektal ultrasonografi ile prostat hacimlerinde plaseboya
gore anlaml azalma oldugu saptanmistir. Ayni calismada PSA
ve testosteron seviyelerinin degismedigi gOsterilmistir (35).
Serenoa repens ve urtica dioica kombinasyon fitoterapisinin
finasterid ile karsilagtinldigi bir bagka calismada her iki tedavi
grubunda IPSS, Qmax, degerlerinde benzer iyilesme gézlendigi
ve tedavi basarisinin prostat boyutundan etkilenmedigini
saptamiglardir. Kombinasyon fitoterapisinin finasteride gore
daha dusiik yan etkiye sahip oldugu belirtilmistir (36). Urtica
dioicanin ¢alismalarda kullanilan dozu gilinde iki kez 120 mg/
glin’dir. Suana kadar ciddi yan etkisi ve herhangi bir ilag
etkilesimi belirtilmemistir.

Hypoxis Rooperi (South African Star Grass)

Giney Afrika yildiz otu diye isimlendirilen Hypoxis rooperinin
Ozellikle Almanya’da tek basina veya kombine kullanim
preparatlari mevcuttur. Son 10 yildir literatiirde hypoxis rooperi
ile ilgili yeni calismaya rastlanmamuistir. Aktif etkeni glikozide
bagl fitosteroller iceren B-stosterol olarak bilinmektedir. BPH'de
etki mekanizmalari tartismalidir. Prostaglandin metabolizmasini
etkileyerek antienflamatuvar etki, direkt prostat buylimesinin
baskilanmasi veya sex-hormon badglayici globilin miktarini
azaltarak antiandronerjik etkisi gibi farkli mekanizmalarla
olabilecegi dusiinilmektedir (11). Hypoxis rooperinin BPH'de
klinik etkinliginin degerlendirildigi 519 hastanin meta-analiz
sonuglarinda plaseboya gore IPSS'de 4,9 puan distis, Qmax’ta
3,9 ml/sn artis ve rezidiel idrar miktarinda azalma saptanmustir.
Ayni meta-analizin sonuclarinda prostat hacminin degismedigi
belirtilmistir (37). Calismalarda kullanilan gunlik kullanim dozu
60-195 mg olarak 6nerilmektedir.

Nutrasotikler

izoflavonlar: Soya fasulyesinden elde edilir ve aglikon ve
glikozid formlari hastalar arasinda besin destegi olarak yaygin
kullanilmaktadir. izoflavonlari kullanan kisilerde AUSS’nin
azaldigr gosterilmistir (38). Glandiiler epitel ve stromal hiicreler
Uzerine etki ederek DHT etkisini ortadan kaldirarak prostat
proliferasyonunu engellemektedir. Epidemiyolojik calismalarda
soyadan zengin beslenenlerde prostat hastaliklarinin distik
oldugu tespit edilmistir (39). BPH/AUSS'de 176 hastaya giinliik
40 mg isoflavon verilerek yapilan randomize plasebo kontrolli
bir calismada 12 aylik takip sonunda IPSS, Qmax, rezidiiel idrar
hacmindeki degisikliklerin plaseboya gore anlamh oldugu tespit
edilmistir (40).

Likopen: Karotenoidlerin bir lyesi olan likopenin en biyuk
besin kaynagi domates (Lycopersican esculentum) olmakla
birlikte diger sebze ve meyvelerde de bulunmaktadir. Prostatta
likopenin yogun olarak bulundugu ve normal prostatik epitel
hicrelerinde proliferasyonun baskilandigi tespit edilmistir (41).
Ayni zamanda hiperplazik prostat dokusunda apoptozisi
arttirdigi gosterilmistir (42). 5-a rediiktaz enzimini inhibisyonu
antioksidan aktivitesi gibi etkilerle prostat kanseri ve BPH’ye
kargi koruyucu oldugu spekiile edilmektedir. Likopen ile ilgili
BPH/AUSS'de randomize klinik calismalara ihtiyac oldugu
anlasiimaktadir.

Selenyum: Bazi antioksidan enzimlerin yapisinda bulunan
bir mineral olan selenyum deniz uriinleri, tahil tirevlerinde
yogun olarak bulunmaktadir. Pre-klinik calismalarda hicre
proliferasyonunu baskiladigi ve apoptozisi arttirdigi bu nedenle
prostat kanserine karsi koruyucu oldugu savunulmustur (43).
Selenyum, Likopen ve serenoa repensin kombinasyonun anti-
apoptotic Bcl-2 mRNA, vaskiiler epidermal growth faktor (VEGF)
epidermal growth faktoriin baskilanmasi ve pro-apoptotic Bax
and caspase-9’u arttirarak prostat agirhigi ve hiperplaziyi azalttig
calismalarda gosterilmistir (21).

Sonug

BPH bagli AUSS’nin tedavisinde bircok fitoterapotik ajanlarla ile
ilgili deneysel, pre-klinik ve klinik cahisma yapilmistir. Bunlardan
bazilari ile ilgili calismalar, metanalizler yaygin olarak yapilmaya
devam etmekte ve glincel literatiirde yer almaktadir. Bu
makaleden ve calismalardan da anlasilacagi lzere icerdikleri
aktif ekstrelerin preparasyonunda standart dozlarin olmamasi ve
uretim heterojenitesinden kaynaklanan zorluklar bulunmaktadir.
Clnku daha kompleks hale getiren ayni firma tarafindan
elde edilen aym Grtinin bile iki farkli aktif bilesenlerin farkl
konsantrasyonlarda icerebilmekte, dolayisi ile farkli biyolojik
etkilere ve farmakokinetik Ozellikleri sahip olabilmektedir (44).
Histopatolojik etkilerinin, etki mekanizmalarinin ve objektif
degerlendirme kriterlerinin net olarak aydinlatiimamis olmasi
kanita dayali tip agisindan olumsuzluk tasimaktadir. Fitoterapi’nin
klinik etkilerinin randomize plasebo kontrolli calismalarla
uzun sureli etki ve yan etkilerinin ortaya konmamasindan
dolayr kilavuzlar BPH/AUSS tedavisinde spesifik onerilerde
bulunamamaktadir.

Cikar catismasi: Yazarlar bu makale ile ilgili olarak herhangi
bir cikar catismasi bildirmemislerdir.
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