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Rekürren veya metastatik prostat kanserinde androjen baskıla-
ma tedavisi (ABT) gittikçe artış göstermektedir. Ancak ABT’nin hasta-
nın yaşam kalitesi ve sağkalım süresini etkileyen oldukça fazla sayıda 
yan etkileri bulunmaktadır. ABT vücut yağ kitlesini artırmakta, yağ-
sız vücut kitlesini ve insülin duyarlılığını azaltmaktadır. Ayrıca serum 
trigliserid ve kolesterol düzeylerini de arttırmaktadır. Bundan başka, 
ABT’ye bağlı bu değişiklikler kardiyovasküler mortalite riskini de art-
tırmaktadır. Her üroloji uzmanı, özellikle daha önceden kardiyovas-
küler hastalık için risk faktörü olan prostat kanserli hastalarına ABT 
başlamadan önce tedavinin yarar ve zararları hakkında bilgi vermeli-
dirler. Bu yazının amacı prostat kanserli hastalarda ABT’ye bağlı me-
tabolik yan etkileri güncel literatür ışığında gözden geçirmektir.

ABSTRACT

Androgen deprivation therapy (ADT) is increasingly used for 
the treatment of recurrent or metastatic prostate cancer. ADT is 
associated with an increased risk of multiple side effects that may 
reduce quality of life and even overall survival. ADT increase fat 
mass, decrease lean body mass and insulin sensitivity. ADT also 
increase serum levels of triglycerides and cholesterol. Moreover, 
ADT induced changes may increase the risk of cardiovascular 
mortality. Urologists should discuss the possible benefits and side 
effects in detail with patients prior to starting ADT especially in 
patients with known risk factors for cardiovascular mortality. The 
aim of this paper is to review the existing literature to understand 
the metabolic side effects of ADT in patients with prostate cancer. 

Giriş

Prostat kanserinin androjenlere bağımlı olduğu 1941 yılında Hug-
gins ve Hodges tarafından gösterilmiş ve bu çalışmalarından dola-
yı araştırmacılar 1967 yılında Nobel ödülü almışlardır (1). Sonrasında 
ise prostat kanseri tedavisinde androjenik uyarıyı ortadan kaldıracak 
tedaviler gündeme gelmiştir. Bu durum androjen üretiminin durdu-
rulması veya antagonist etki ile androjenlerin reseptörlerine bağlan-
masının engellenmesi şeklinde yapılmakta ve Androjen Baskılama 
Tedavisi (ABT) olarak adlandırılmaktadır. Günümüzde lokal ileri evre 
ve metastatik prostat kanseri tedavisinde ABT çok önemli bir yer tut-
maktadır. Lokal ileri evre hastalıkta adjuvan olarak kullanılan ABT’nin 
sağkalımı arttırdığı, metastatik hastalıkta ise yaşam kalitesinde bo-
zulma ve kemik ağrısı gibi kansere bağlı morbiditeyi düzelttiği bilin-
mektedir (2,3). Son yıllarda ABT’nin kullanımı daha da yaygınlaşmış, 
hatta lokalize hastalıkta bile endikasyon bulmaya başlayarak kullanı-
mında %27 artış olmuştur (4).

Androjen baskılama tedavisinde amaç serum testosteron düzeyi-
ni kastrasyon düzeylerine (<50 ng/dl veya 1.7 nmol/L) indirmekte-
dir (5). Bu durum, cerrahi (orşiektomi) veya medikal olarak (antiand-
rojen kombinasyonlu veya tek başına LHRH agonist veya LHRH an-
tagonistleri ile) sağlanabilmektedir (6). Cerrahi olarak iki taraflı ya-
pılan orşiektomi ile serum testosteron düzeyleri 24 saat içinde kast-
rasyon düzeylerine inmektedir. Medikal olarak ise LHRH agonist-
lerinin kullanımı ile önce serum testosteron düzeylerinde yüksel-
me olurken, sonrasında hipofizde gonadotrof hücrelerde bulunan 
reseptörlerde azalma meydana gelmekte ve pulsatif uyarı da kay-
bolmaktadır. Yeterince LH sekresyonunun gerçekleşememesi sonu-
cunda, 3 hafta içinde testosteron düzeyleri kastrasyon düzeyleri-

ne ulaşmaktadır. Henüz uzun dönem sonuçlarının bulunmadığı ve 
daha az olarak kullanılan LHRH antagonistlerinin kullanımında ise 
geçici yükselme olmadan serum testosteron düzeyleri kastrasyon 
düzeyine inmektedir.

Özellikle testosteron olmak üzere androjenler kas gelişimi, kemik mi-
neralizasyonu, hemopoetik sistem, cinsel fonksiyonlar ve üreme için ge-
rekli hormonlar olup erkek sağlığında önemli yer tutmaktadırlar (7). Se-
rum testosteron düzeyi ile kas kitlesi arasında pozitif, yağ kitlesi arasın-
da ise negatif ilişki bulunmaktadır (8). ABT’nin bilinen başlıca yan etkile-
ri sıcak basması, osteoporoz, libido kaybı ve erektil disfonksiyondur. ABT 
ile görülen bu olumsuz değişikliklere bağlı olarak yorgunluk, bitkinlik, fi-
ziksel aktivitelerde azalma ve yaşam kalitesinde bozulma görülmektedir. 

Ancak ABT’nin çok fazla bilinmeyen bazı metabolik yan etkileri de 
son yıllarda önem kazanmaya başlamış ve bu konuda yapılan çalış-
malar gittikçe artmıştır. ABT yapılan hastalarda hem metabolik yan 
etkilerin gelişimi hem de ardında gelen kardiyovasküler hastalıklara 
bağlı morbidite artışından dolayı hekimlerin bu tedavi sırasındaki et-
kileri bilmesi önemlidir. 
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Metabolik sendrom tanımlaması

Metabolik sendromun tanımlanmasın-
da çeşitli kuruluşların farklı yaklaşımları bu-
lunmaktadır. Dünya Sağlık Örgütü (World 
Health Organization, WHO), Ulusal Koleste-
rol Eğitim Programı-Yetişkin Tedavi Paneli III 
(National Cholesterol Education Programme 
Adult Treatment Panel III, NCEP-ATP III), Ulus-
lararası Diyabet Federasyonu (International 
Diabetes Federation, IDF), Türkiye Endokri-
noloji ve Metabolizma Derneği Metabolik 
Sendrom Çalışma Grubu (TEMD) tanımla-
maları Tablo 1’de sunulmaktadır. Bu kuruluş-
ların önerileri incelendiğinde, WHO ve TEMD 
tanımlamasında insülin direncinin ve glukoz 
metabolizma bozukluğunun ön planda ol-
duğu, NCEP-ATP III ve IDF tanımlamalarının 
ise diğerlerine göre klinikte daha kolay uy-
gulanabilir olduğu dikkat çekmektedir (11).

Androjen baskılama tedavisinin 
metabolik etkileri

Androjen baskılama tedavisinin 

vücut bileşimine etkisi

Obezite tüm dünyada hızla artan önemli 
bir sağlık sorunudur. İntraabdominal yağ do-
kusundaki artışa bağlı olarak gelişen obezi-
tenin insülin direncine zemin yarattığı, DM, 
hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi benze-

ti tablosudur (9). Bu risk faktörlerinin birlikte-
liği sonucunda vasküler endotelyal inflamas-
yon meydana gelmekte ve ileri dönemlerde 
aterosklerotik kardiyovasküler hastalıklar ge-
lişmektedir. Metabolik sendrom; insülin diren-
ci sendromu, ölümcül dörtlü, sendrom X gibi 
farklı terimlerle de isimlendirilmektedir. 

Metabolik sendrom prevelansı yaşla birlikte 
artış göstermekle birlikte erişkinlerde görülme 
sıklığı erkeklerde %28, kadınlarda %40 olduğu 
bildirilmektedir. Ülkemizde 2000 yılı itibariyle 
30 yaş ve üzerinde 9.2 milyon kişide metabo-
lik sendrom olduğu ve koroner arter hastalığı 
gelişen olgularda metabolik sendrom sıklığı-
nın %53 olduğu tespit edilmiştir (10). 

Metabolik sendrom patogenezi

Metabolik sendrom, çeşitli klinik bozuk-
lukların birlikteliği ile seyrettiği için tek bir 
patogeneze bağlı olarak gelişmemektedir. 
Farklı genetik etkileşimlerin yanı sıra, se-
danter yaşam, beslenme alışkanlıklarında-
ki dengesizlikler ve çocukluk çağı obezite-
si gibi çevresel faktörler de metabolik send-
rom patogenezinde önemli rol oynamakta-
dır. Bu risk faktörlerinin etkileşimi altında vü-
cutta ektopik yağ dokusu birikimi ve proinf-
lamatuvar ortamın oluşumu sonucunda, in-
sülin direnci tetiklenmekte ve kardiyovaskü-
ler hastalıklara neden olan risk faktörleri için 
zemin oluşmaktadır. 

Bu yazıda ABT’ye bağlı çeşitli metabolik 
yan etkilerin, güncel literatür bilgileri ışığı al-
tında derlenmesi ve bu tedaviyi uygulayan 
hekimlerin bu yan etkilere dikkatlerinin çe-
kilmesi amaçlanmıştır. 

Metabolik sendrom

ABT’ye bağlı gelişen metabolik değişiklik-
ler bazı yazılarda “Metabolik Sendrom” olarak 
geçmektedir. Ancak ABT sırasında görülen me-
tabolik değişikliklerin klasik metabolik send-
romdan bazı farkları bulunmaktadır. Metabolik 
sendrom, insülin direncine eşlik eden, abdomi-
nal obezite, bozulmuş glukoz toleransı veya di-
yabetes mellitus (DM), hipertansiyon ve dislipi-
demi gibi çeşitli sistemik metabolik bozukluk-
ların bir arada olduğu önemli bir endokrinopa-

Tablo 1. Çeşitli metabolik sendrom tanımlamaları. 

WHO
(1999)

Bozulmuş glukoz toleransı veya 
DM ve/veya insülin direnci ile 
diğer kriterlerden en az ikisi

NCEP-ATP III
(2005)

Aşağıdaki kriterlerden en az 
üçü

IDF
(2005)

Santral obezite ve diğer 
kriterlerden en az ikisi

TEMD
(2005)

DM veya bozulmuş glukoz 
intoleransı veya insülin 

direnci ile diğer kriterlerden 
en az ikisi 

Santral obezite BKO ≥0.9 
ve/veya

BKİ>30 kg/m2

Bel çevresi 
≥102 cm 

Bel çevresi 
>94 cm 

BKİ > 30 kg/m2 veya bel 
çevresi > 94 cm 

Kan basıncı 
(mmHg)

  ≥140/90 ≥130/85 veya 
antihiper tansif tedavi alma

≥130 SKB veya ≥ 85 DKB 
veya

antihiper tansif tedavi alma 

>130 SKB, >85 DKB veya 
antihiper tansif tedavi alma

Trigliserid  ≥150 mg/dl  ≥150 mg/dl veya 
trigliserid yüksekliğine yönelik 

tedavi alma

 ≥150 mg/dl veya trigliserid 
yüksekliğine yönelik 

tedavi alma

>150 mg/dl 

HDL-k <35 mg/dl <40 mg/dl veya
düşük HDL-k’e yönelik 

tedavi alma

<40 mg/dl veya
düşük HDL-k’e yönelik 

tedavi alma

<40 mg/dl 

Disglisemi DM
Bozulmuş glukoz toleransı

Bozulmuş açlık glukozu

Açlık glukoz
≥ 100 mg/dl veya 

glukoz yüksekliğine yönelik 
tedavi alınması

Açlık glukoz
≥ 100 mg/dl veya tip 2 DM

İnsülin direnci
Bozulmuş glukoz toleransı

DM

Üriner albümin 
atılımı

> 20 μg/dk veya albumin/kreatinin 
oranı ≥ 30 mg/gün

BKİ: beden kitle indeksi, BKO: bel kalça oranı; DKB: diyastolik kan basıncı, DM: Diyabetes Mellitus; SKB: sistolik kan basıncı

“Ülkemizde 2000 yılı 
itibariyle 30 yaş ve üzerinde 
9.2 milyon kişide metabolik 
sendrom olduğu ve koroner 

arter hastalığı gelişen 
olgularda metabolik sendrom 
sıklığının %53 olduğu tespit 

edilmiştir (10).” 
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kanserlerin patogenezinde rol oynamakta-
dır. Ayrıca insülin direncinin kardiyovasküler 
hastalıklara bağlı mortalite ve morbidite için 
bağımsız bir risk faktörü olduğu tespit edil-
miştir (26).

Hipogonadizmin önemli bir komplikasyo-
nu da, insülin direnci ve tip 2 DM gelişimine 
neden olmasıdır. Testosteron ve insülin du-
yarlılığı arasında pozitif bir korelasyon olup, 
hipogonadal erkeklerde sağlıklı erkeklere 
göre insülin direnci iki kat daha fazladır (27). 
Ayrıca hipogonadal olguların %90’ında me-
tabolik sendrom tanı kriterlerinin varlığı dik-
kat çekmektedir. Bir başka bakış açısı ile hi-
pogonadizmi olan erkeklere uygulanan tes-
tosteron yerine koyma tedavisinin insülin 
duyarlılığında artışa neden olduğu gösteril-
miştir (28,29). 

ABT, yaş ve BKİ’den bağımsız olarak insü-
lin direnci gelişiminde rol oynamaktadır (30). 
ABT’nin insülin metabolizması üzerine olan 
etkileri başlangıç zamanı açısından değer-
lendirildiğinde ise, tedavinin 3. ayından iti-
baren açlık insülin düzeylerinin tedavi önce-
si döneme göre %13-65 arttığı çeşitli çalış-
malarda gösterilmiştir (20-22,31).

ABT’nin glukoz düzeyleri üzerine etkile-
ri de çeşitli çalışmalarda incelenmiştir. Teda-
vinin 3. ayında insülin düzeylerinde anlam-
lı artış saptanırken, bazı çalışmalarda glukoz 
düzeylerinde erken dönemde anlamlı farklı-
lık olmadığı görülmüştür (31). Smith ve ark. 
(21) çalışmasında da, 3. ayın sonunda uy-
gulanan oral glukoz tolerans testi ile değer-
lendirilen glukoz düzeylerinde değişiklik ol-
madığı bildirmişlerdir. ABT alan metastatik 
prostat kanserli 20 olguda ise, prostat kan-
serli 18 olgu ve sağlıklı 20 olgu ile karşılaştı-
rıldığında 12 ayın sonunda açlık glukoz dü-
zeyi diğer gruplara göre yüksek tespit edil-
miştir (17). 

Düşük androjen düzeyleri tip 2 DM geli-
şimi için bağımsız bir risk faktörü olarak ka-
bul edilmektedir (32). ABT’nin de DM gelişi-
mi için risk faktörü olup olmadığını incele-
yen araştırmalar vardır. ABT alan 396 pros-
tat kanserli olgunun retrospektif olarak in-
celendiği bir araştırmada, yeni DM gelişim 
oranı %11.3 ile yüksek olarak tespit edilmiş-
tir (33). Prostat kanserli 73196 olgunun ana-
lizleri sonucunda, ABT’nin yeni DM gelişme 
riskini 1.44 kat arttırdığı gösterilmiştir (34). 
Ayrıca insülin kullanan 29 diyabetik olgunun 
retrospektif olarak incelendiği bir çalışmada 
da, ABT başlandıktan sonra 24 ay içinde aç-
lık glukoz ve HbA1c düzeylerinin yükseldiği, 
insülin ihtiyacının arttığı saptanmıştır (35). 
Bu da, ABT’nin yeni DM gelişimi arttırması-
nın yanında diyabeti olan olgularda glukoz 
regülasyonunu da olumsuz etkilediğini gös-
termektedir. 

bölgede olduğu gösterilmiştir (21). Bir baş-
ka çalışmada ise ABT alan, 26 prostat kan-
serli olguda, bir yılın sonunda bilgisayarlı to-
mografi ile yapılan incelemede, abdominal 
yağ alanının tedavi öncesi döneme göre an-
lamlı olarak arttığı, artışın %94’ünün subku-
tanöz yağ dokusundaki artıştan kaynaklan-
dığı saptanmıştır (19). 

ABT tedavisinin vücut yağ bileşimindeki 
etkilerinin erken dönem komplikasyonu ola-
rak ortaya çıktığı, genel olarak yapılan ince-
lemelerde tedavinin 3. ayında değişikliklerin 
tespit edildiği görülmektedir (20,22). 

ABT’nin vücut bileşiminde yaptığı deği-
şiklikleri önlemeye yönelik stratejiler de tam 
belirlenememiştir. Bir çalışmada, ABT başla-
nan 155 olgu; haftada 3 kez düzenli egzersiz 
uygulanan ve düzenli egzersizin önerilmedi-
ği, 2 grup olarak randomize edilmiş, 3. ayda 
vücut bileşimleri açısından gruplar arasında 
farklılık olmadığı gösterilmiştir (23).  

 Literatürde ABT’nin yağ dokusun-
dan kaynaklanan çeşitli adipokinlere etkisi-
nin araştırıldığı sınırlı sayıda çalışma vardır. 
Adiponektin, adipoz dokudan salınan insü-
lin duyarlılığını arttıran ve antianjiogenetik 
özellikleri olan önemli bir peptiddir. Adipo-
nektinin metabolik sendromlu olgularda dü-
zeyi düşüktür (24). ABT alan prostat kanser-
li olgularda ise adiponektin düzeyleri yük-
sek tespit edilmiştir (19). Prostat kanserli ol-
guların dışında da, 18-35 yaş arası 28 erkek-
te prospektif yapılan bir incelemede, GnRH 
agonist tedavisinin serum adiponektin dü-
zeylerini 21 gün sonunda %49 oranında art-
tırdığı gösterilmiştir (25). 

Androjen baskılama tedavisi ve 

insülin direnci, diyabetes mellitus

İnsülin direnci; insülinin normal düzey-
de karaciğer, yağ ve kas dokusunda sağladı-
ğı fizyolojik yanıtlarını sağlayamaması duru-
mudur. Toplum sağlığını etkileyen tip 2 DM, 
hipertansiyon, obezite, ateroskleroz ve bazı 

ri metabolik sorunlara yol açtığı ve ileri dö-
nemlerde kardiyovasküler hastalıklara ne-
den olduğu bilinmektedir. Abdominal böl-
gede biriken yağ dokusu iki önemli bölüm-
de incelenmektedir. Viseral obezite; perito-
neal kavite içinde, iç organların çevresinde 
yer alırken, subkutanöz yağ dokusu ise deri 
altında, iskelet kaslarının aralarında bulun-
maktadır. Viseral ve subkutanöz yağ dokuları 
aktif endokrin organlar olup, metabolizmayı 
etkileyen çeşitli sitokinlerin sentez ve sekres-
yonunu sağlarlar. Özellikle viseral yağ doku-
sundaki artışların insülin direncine neden ol-
duğu ve metabolik değerlerin bozulmasın-
da etken olduğu çeşitli çalışmalar ile göste-
rilmiştir (12,13). 

Androjenler, yağsız vücut kitlesinin artışı-
na neden olarak vücut bileşiminin belirlen-
mesinde önemli rol oynayan hormonlardır 
(8). Yaşa veya kronik hastalıklara bağlı ola-
rak serum testosteron düzeyleri azalmış ol-
gularda, testosteron yerine koyma tedavisi 
yağsız vücut kitlesinde artışa neden olmak-
tadır (14-16). 

Çeşitli çalışmalarda ABT’nin serum testos-
teron düzeylerinde azalmaya neden olarak 
dolaylı yoldan vücutta yağ kitlesinin artışı-
na neden olduğu, vücut bileşimini değiştirdi-
ği bildirilmektedir. Bir çalışmada 12 ay sürey-
le ABT alan 20 metastatik veya rekürren pros-
tat kanserli olgu, ABT tedavisi almayan 18 
prostat kanserli olgu ve 20 sağlıklı olgu kar-
şılaştırılmış, 1. grupta beden kitle indeksinin 
(BKİ) diğer gruplara göre yüksek olduğu tes-
pit edilmiştir (17). ABT uygulanan 40 prostat 
kanserli olgunun incelendiği bir başka çalış-
mada ise, bir yılın sonunda, başlangıç döne-
mine göre hastaların kilolarında ortalama 
%2.4 ve vücut yağ kitlesinde %9.4 artma, yağ-
sız vücut kitlesinde ise %2.7 oranında anlamlı 
azalma saptanmıştır (18). Bir başka prospektif 
çalışmada, ABT alan 26 prostat kanserli olgu 
yine bir yıl boyunca izlenmiş, çalışmanın so-
nucunda yağ dokusundaki artışın %11.2 ol-
duğu ve yağsız vücut kitlesinin %3.6 azaldığı 
gösterilmiştir (19). Maksimal androjen bloka-
jı uygulanan prostat kanserli olgularda 3. ayın 
sonunda BKİ’de %0.8, dual-enerji-x-ray ab-
sorpsiyometri (DEXA) ile değerlendirilen yağ 
dokusunda %4.3 ile anlamlı artış olduğu, yağ-
sız vücut kitlesinde ise %1.4’lük anlamlı azal-
ma olduğu gösterilmiştir (20). 

Abdominal yağ dokusundaki artışın yo-
ğunlaştığı bölgeleri inceleyen çalışmalarda, 
artışın özellikle subkutanöz bölgede olduğu, 
viseral bölgedeki yağ kitlesinde ise bir de-
ğişim olmadığı saptanmıştır (18). ABT alan 
prostat kanserli olguların vücut bileşimleri 
açısından 3 ay sonra DEXA ile değerlendiril-
dikleri bir çalışmada abdominal yağ alanın-
daki %16,5’luk artışın %94’ünün subkutanöz 

“Hipogonadizmin önemli bir 
komplikasyonu da, insülin 

direnci ve tip 2 DM gelişimine 
neden olmasıdır. Testosteron 

ve insülin duyarlılığı arasında 
pozitif bir korelasyon olup, 

hipogonadal erkeklerde sağlıklı 
erkeklere göre insülin direnci 
iki kat daha fazladır (27).” 
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ze edildiği bir plasebo kontrollü çalışmada 
testosteron yerine koyma tedavisinin fonksi-
yonel kardiyak kapasiteyi arttırdığı ve semp-
tomları düzelttiği görülmüştür (50).

ABT alan prostat kanserli hastalarda koro-
ner arter hastalığı, miyokart infarktüsü kar-
diyak nedenli ani ölüm sayısında anlamlı de-
recede artış olduğu saptanmıştır (34). ABT, 
arteriyel sertliği arttırarak kardiyovasküler 
morbiditeye zemin hazırlamaktadır (31). Altı 
ay süreyle ABT alan 65 yaş üstü prostat kan-
serli 1372 hastanın incelendiği bir çalışmada 
fatal miyokart enfarktüsü riskinin ABT alma-
yanlara göre daha fazla olduğu, miyokart in-
farktüsüne kadar geçen sürenin de daha kısa 
olduğu görülmüştür (51). CaPSURE veritaba-
nının kullanıldığı daha yeni bir çalışmada ise, 
radikal prostatektomi yapılan 65 yaş üstü 
hastalarda 5 yıllık kardiyovasküler mortalite 
insidansı ABT alanlarda %5.5 iken, almayan-
larda %2 bulunmuştur. Bu morbidite tedavi-
nin özellikle ilk yılında görülmektedir (52). 

Uzun dönem ABT’nin kardiyovasküler et-
kileri, özellikle koroner arter hastalığı veya 
kalp yetmezliği olan hastalarda daha ayrıntı-
lı olarak incelenmelidir. Bu nedenle ABT alan 
hastalarda PSA düzeyi ile birlikte lipid profi-
li ve kan basıncı verilerinin de rutin izlem pa-
rametreleri arasında bulunması doğru ola-
caktır. İyi bilinen diğer yan etkileri ile birlikte, 
ABT’nin kardiyovasküler sistem üzerine olan 
etkileri de hastalara açıklanmalıdır. 

Öneriler

ABT tedavisinin yağ dokusunda artış yap-
ması, glukoz ve insülin metabolizması üze-
rine olan olumsuz etkileri hastalarımızı bu 
yönde değerlendirmemiz gerekliliğini orta-
ya çıkarmaktadır. Lipid metabolizması üze-
rine HDL-k artışı dışındaki olumsuz etkileri 
de bu açıdan da dikkatli olunması gerektiği-
ni göstermektedir. Buna karşın bu hastaların 
takip ve tedavi yönetimleri halen standardi-
ze edilememiştir. ABT yapılan prostat kan-
serli olguların metabolik risk faktörlerinden 
korunmaları için genel popülasyonda uygu-
lanan takip ve tedavi kriterlerinin kullanıl-
ması önerilmektedir (53). Ancak bazı yazar-
lar, tedavinin erken döneminde insülin di-
rencinin ve dislipideminin gelişmesi (3-6 ay), 
uzun dönemde (12 ay ve üzeri) de diyabet ve 
kardiyovasküler hastalıklara eğilim olmasın-
dan dolayı, bu olguların genel popülasyona 
uygulanan takip ve tedavi kriterlerine göre 
izlenmesini uygun görmemekte, daha pratik 
ve spesifik yönetimlerin uygulanmasının ge-
rekliliğini ileri sürmektedir (54). Öncelikli ola-
rak hastalar tedavi öncesinde yarar-zarar açı-
sından değerlendirilmeli, takip eden hekim 
tarafından gelişebilecek metabolik kompli-
kasyonlar açısından tedavi öncesinde bilgi-

nin ABT’den nasıl etkilendiğinin geniş katı-
lımlı ve uzun süreli çalışmalarla araştırılma-
sı gerekmektedir. 

Androjen baskılama tedavisinin 

kardiyovasküler yan etkileri

Bundan yaklaşık 10 yıl öncesine kadar 
prostat kanserli hastalarda kardiyovasküler 
hastalıklar mortalite sebebi olarak kansere 
bağlı ölümlerden sonra 2. sırada yer alırken 
(38), günümüzde insidansı artarak aynı sıra-
da yer almaktadır (39). Epidemiyolojik çalış-
malar düşük testosteron seviyelerinin ate-
rosklerotik değişikliklerin progresyonunda 
etkili olduğunu göstermiştir (40). Bu deği-
şikliklerin nedeni hünüz net değildir. İn vit-
ro bir çalışmada, erkek ve dişi tavşanların ko-
roner arterlerinde testosteronun vazorelak-
sasyon yoluyla antiaterojenik etki gösterdiği 
saptanmıştır (41). Testosteron bu etkisini nit-
rik oksit salınımını stimüle ederek (42) ve düz 
kas hücrelerindeki potasyum kanalları üzeri-
ne direk etkili olarak (43) yapabilir. Webb ve 
arkadaşları fizyolojik dozda testosteronun 
aterosklerotik koroner arterlerde genişleme-
ye neden olarak koroner kan akımını arttır-
dığını göstermişlerdir (44). Aynı araştırma-
cılar, testosteronun vazodilatatör maddele-
re karşı arter duyarlılığını arttırdığını ve is-
kemik kalp hastalığı olan erkeklerde düşük 
testosteron düzeylerinin egzersiz testi sıra-
sında iskemik semptomların süresini kısalt-
tığını belirtmişlerdir (45,46). Serum testoste-
ron düzeyi ile koroner arter hastalığı ve hat-
ta mortalite riski arasında negatif bir korelas-
yon vardır (47,48).

Serum testosteron düzeyinin düşmesi ile 
beraber koroner arter hastalığı riskinin art-
masının sebebi muhtemelen kardiyak fonk-
siyon ve kardiyovasküler risk faktörlerinde 
(obezite, dislipidemi, ateroskleroz, insülin di-
renci) görülen değişikliklerdir. Hipogonadal 
kişilerde testosteron yerine koyma tedavi-
sinin angina pektorisi iyileştirdiği, iskemiye 
kadar geçen süreyi uzattığı ve miyokart en-
farktüsü prognozunu düzelttiği bilinmekte-
dir (49). Bu etkiyi büyük bir olasılıkla koroner 
kan akımını arttırarak gerçekleştirmektedir. 
Kalp yetmezliği olan 76 hastanın randomi-

Bu çalışmalar ışığında, ABT’nin erken dö-
nemde insülin duyarlılığını azaltarak ve bu-
nunla ilişkili olarak insülin düzeylerinde ar-
tışa neden olduğu, tedavinin ilerleyen dö-
nemlerinde ise glukoz metabolizmasında 
değişiklikler yaparak hiperglisemiye eğilim 
yarattığı görülmektedir. 

Androjen baskılama tedavisi ve 

dislipidemi

Çeşitli çalışmalar hipogonadizm ve dislipi-
demi arasında ilişki olduğunu göstermekte-
dir. Hipogonodal erkeklerde testosteron ye-
rine koyma tedavisinin lipid profilinde dü-
zelmelere neden olduğu da bildirilmektedir 
(36). ABT’nin de serum lipidleri üzerine çeşit-
li etkileri bulunmaktadır. Prostat kanseri te-
davisi nedeniyle ABT uygulanan 40 olguda, 
bir yıl sonunda total kolesterol (%9), HDL-k 
(%11.3), LDL-k (%7.3) ve trigliserid (%26.5) 
düzeylerinde anlamlı artış saptanmıştır (18). 
Dockery ve ark. (31) ise, kolesterol ve HDL-k 
düzeylerindeki artışın ABT’nin ilk 3 ayında 
meydana geldiğini bildirmiştir. Maksimal 
androjen blokajı uygulanan hastalarda 3. 
ayın sonunda total kolesterolün %9.4, HDL-
k’ün %9.9, LDL-k’ün %8.7 ve trigliserid dü-
zeylerinin ise %23 oranında anlamlı olarak 
arttığı gösterilmiştir (20). 

Geniş kohort analizleri sonucunda serum 
kolesterol artışı ile kardiyovasküler mortali-
te arasında bağımsız, önemli bir ilişki oldu-
ğu bilinmektedir (37). Bu nedenle ABT uy-
gulanırken bu tedavinin lipid profili üzerin-
de yaptığı değişiklikler konusunda bilgi sa-
hibi olmak hastanın gelecekteki kardiyovas-
küler hastalıklara yakalanma riskinin azaltıl-
ması açısından oldukça önemlidir. Risk altın-
daki olguların hedef LDL kolesterol düzey-
lerinin sağlanması amacıyla sağlıklı beslen-
me ve egzersiz programlarına alınması ve 
gereğinde farmakolojik desteğin sağlanma-
sı önerilmelidir. 

Androjen baskılama tedavisi ve 

hipertansiyon

ABT’nin tansiyon üzerine etkilerini ince-
leyen çalışmalar sınırlı sayıdadır. ABT alan 
26 prostat kanserli olguda 12 ayın sonunda 
sistolik ve diyastolik kan basıncında önemli 
bir artış olmadığı görülmüştür (19). Braga-
Basaria ve ark. nın (17) kesitsel çalışmasın-
da ise, 12 ay süreyle ABT alan prostat kan-
serli olgularla, bu tedavinin uygulanmadı-
ğı prostat kanserli olgular ve sağlıklı olgular 
karşılaştırıldığında grupların ortalama tansi-
yon değerlerinde farklılık tespit edilmemiş-
tir. Metabolik sendromun önemli bir bile-
şeni olan ve kardiyovasküler hastalıklar için 
önemli risk faktörü olan tansiyon değerleri-

“ABT alan prostat kanserli 
hastalarda koroner arter 

hastalığı, miyokart infarktüsü 
kardiyak nedenli ani ölüm 

sayısında anlamlı derecede artış 
olduğu saptanmıştır (34).” 
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lenme ve egzersiz programı ile %5-10 kilo 
kaybı hedeflenmeli, gereğinde medikal te-
davi ilave edilmelidir. Ayrıca tedavi sırasın-
da trigliserid ve LDL-k düzeyleri yüksek olan 
olgularda da sağlıklı beslenme ve egzersizin 
yanı sıra medikal tedavi önerilebilir.

dl altında olanlar normal olarak değerlen-
dirilirken, 101-125 mg/dl olanlara oral glu-
koz tolerans testi uygulanmalı, 126 mg/dl ve 
üzeri serum glukoz değerleri diyabet olarak 
tanımlanmalıdır. Glukoz metabolizma bo-
zukluğu tespit edilen olgulara sağlıklı bes-

lendirilmelidir. Tedavi öncesinde tüm hasta-
ların BKİ değerleri kayıt edilmeli, serum glu-
koz, insülin düzeyleri ile lipid değerleri ince-
lenmelidir. Bu değerlendirmelerin ABT yapı-
lan hastalarda 3 ayda bir tekrarlanması uy-
gun olacaktır. Açlık glukoz değerleri 100 mg/
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