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rostatik stromanın ve glandüler yapıların proliferasyonun-
dan kaynaklanan, transizyonel ve periüretral alanların aşırı 
büyümesi ile karakterize prostat patolojisi “Benign Prostat 
Hiperplazisi (BPH)” olarak tanımlanmaktadır. BPH, yaşlanan 

erkeklerdeki en sık malignite dışı prostat patolojisidir (1). Toplum 
sağlığı açısından oluşturduğu risklere rağmen BPH’nın etiyolojisi tam 
olarak aydınlatılamamıştır. Eğer BPH’nın etiyolojisi aydınlatılabilirse 
cerrahi tedavi ihtiyacını azaltacak, hastalığın ilerlemesini önleyici 
daha efektif tedavi stratejilerinin geliştirilmesi mümkün olacaktır. 

Risk faktörleri

BPH multifaktöryel bir hastalıktır. Geçmiş çalışmalarda aile öy-
küsü (2), etnik/ırk (3), immünolojik (4) ve endokrin faktörlerin BPH 
gelişiminde etkili olduğu gösterilmiştir. Androjenler (5), östrojen (6), 
büyüme hormonu (5), prolaktin (7), insülin benzeri büyüme faktörü 
(8), fibroblast büyüme faktörü (9) ve dönüştürücü büyüme faktörü 
(transforming growth factor) (10) gibi birçok molekülün BPH gelişi-
minde etkili olduğu tanımlanmıştır. Bu moleküllerin fizyolojisinde 
beslenme önemli bir rol oynadığı için BPH gelişiminde de beslenme-
nin etkin bir rol oynadığı fikri akla gelmektedir.

Diyetsel faktörler

Diyet alışkanlıklarının, BPH riskindeki rolünü araştıran çok az epi-
demiyolojik çalışma mevcuttur (11,12,13). BPH’nın coğrafi ve etnik 
dağılımındaki farklılığının temelinde diyet ve diğer yaşam tarzı alış-
kanlıklarının olduğu düşünülmektedir. Çin’de, yapılan bir çalışmada, 
hayvansal gıda, yağ tüketimindeki artış ve sebze, tam tahılların tüke-
timindeki azalmanın BPH prevalansında artışa neden olduğu göste-
rilmiştir (12). Japonya’daki bir vaka-kontrol çalışmasından ise normal 

süt ve etin günlük tüketimi ile BPH arasında pozitif korelasyon oldu-
ğu bildirilmiştir (14). Asya erkeklerinde BPH insidansının daha az ol-
ması bir derlemede daha az yağ ve daha fazla lif tüketmeleri ile ilişkili 
olabileceği şeklinde yorumlanmıştır (13). 

Diyet ve BPH fizyopatolojisi

Diyetsel ve gıda içeriğine bağlı faktörler, BPH etiyolojisini birçok 
farklı mekanizma ile etkileyebilmektedir. Makrobesin (protein, yağ, 
karbonhidratlar vb.) ögelerinin tüketimi sempatik sinir sistemini ve 
hormon konsantrasyonlarını etkileyebilmektedir. Yüksek miktarda 
enerji alımı ile sempatik sistemini aktive olmasına ve prostatik düz 
kaslarının kasılmasına neden olmaktadır, prostatik düz kasların ka-
sılması da alt üriner sistem semptomlarının daha şiddetlenmesi ile 
sonuçlanmaktadır (15). Tahıllar yüksek glisemik yükleri ile serum in-
sülin ve insülin benzeri büyüme faktörünün (IGF) artmasına neden 
olmakta ve BPH gelişimine zemin hazırlamaktadır (16,17). 

Diyetle alınan yağ ile BPH riski üzerinde en çok çalışılan konu ol-
muştur. Çoklu doymamış yağ asitleri ile BPH arasındaki direkt ilişki 
birçok çalışma ile bildirilmiştir. Özellikle eikozopentoenoik asit (EPA), 
dokozahekzaenoik asit (DHA) prostat büyümesi ile ilişkili oldukları en 
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ÖZET

Yaşlanan erkeklerde en sık görülen malign olmayan prostat ra-
hatsızlığı benign prostat hiperplazisidir (BPH). BPH yüksek morbidi-
teli, erkeklerin hayat kalitesini ciddi derecede bozan majör bir sağlık 
problemi olmasına karşın bu hastalığın risk faktörleri hakkında çok 
az bilgiye sahibiz. BPH multifaktöryel bir hastalıktır. Çalışmalar BPH 
gelişiminde aile hikayesi, hormonal dengesizlik ve büyüme faktör-
lerinin etiyolojik faktörler olduğunu göstermiştir. Bu derlemede 
etiyolojik faktör olarak diyetsel nedenlerin ve BPH’nın tedavisinde/
önlenmesinde statinlerin kullanılmasını incelenmektedir.

ABSTRACT

Benign prostate hyperplasia (BPH) is the most common non-
malignant condition of prostate occurring in aging man. Even 
though BPH is a major public health problem, causing high mor-
bidity and substantial worsening the quality of life, little is known 
about its risk factors. It’s a multifactorial disease. Studies revealed 
that family history, hormonal imbalance and growth factors as 
etiological factors in the development of BPH. This review focus-
es on the dietary factors as an etiologic factor and use of statins 
treatment/prevention of BPH. 

“Tahıllar yüksek glisemik yükleri ile serum 
insülin ve insülin benzeri büyüme faktörünün 
(IGF) artmasına neden olmakta ve BPH 
gelişimine zemin hazırlamaktadır (16,17).” 
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net gösterilmiş olanlardır (11). Diyet kaynaklı 
EPA ve DHA prostat büyümesine hormon dışı 
mekanizma ile neden olan lipid peroksit kay-
naklarıdır (18). Lipid peroksitler, nikotinamid 
adenin dinükleotid (NAD) ve nikotinamid 
adenin dinükleotid fosfat (NADP)’nin doku 
konsantrasyonlarının artmasına ve bu saye-
de epitelyal, stromal büyümeyi indükleyen 
5α redüktaz ile prostatik dihidrotestosteron 
(DHT) konsantrasyonlarının yükselmesine 
neden olmaktadır (19,20). 

Diyetle fazla miktarda yağ tüketiminin 
damarsal patolojilere neden olduğu bilin-
mektedir. Deneysel çalışmalar ile detrüsör 
kasındaki azalmış kan akımı, alt üriner sistem 
semptomları ile ilişkili olduğu gösterilmiştir 
(21). Detrüsör hipoksisi, anjiyogenezisi artır-
makta, hipoksi ile indüklenen faktör, vaskü-
ler endotelyal büyüme faktörü ve fibroblast 
büyüme faktörü gibi faktörlerin artmasına 
neden olarak uzun dönemde prostatik stro-
manın büyümesi ile sonuçlanabilmektedir 
(22,23,24). 

Vücut kitle indeksi ve bel-kalça oranı gibi 
ölçümler BPH riski ile ilişkili bulunmuştur. 
Obezite ve özellikle abdominal obezite ile 
östrojen-androjen oranı ve sempatik sinir 
sistemi aktivitesi artmaktadır ki bu iki artışın-
da BPH ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (25). 
Obezite ile BPH gelişiminden sorumlu diğer 
bir mekanizma ise obezite ile inflamasyon/
oksidatif stres ilişkisidir (26). Cerrahi olarak 
çıkarılmış prostat dokularında, prostatın to-
tal hacmi ile orantılı olduğu gösterilen inf-
lamasyon tespit edilmiştir, bu bize BPH geli-
şiminde inflamasyonun ve oksidatif stressin 
rol aldığını düşündürmektedir (27,28). 

Obezite, fazla miktarda kalori alımı, ok-
sidatif stres ve inflamasyon hepsi birbiri ile 
ilişkilidir ve etkilerinin bir kısmını insülin ile 
göstermektedirler (Şekil 1). insülin rezis-
tansı ile obezite, fazla miktarda kalori alımı 
ile ilişkili olduğu çeşitli çalışmalarda göste-
rilmiştir (16,29,30). Hammersten ve ark. ise 
BPH gelişiminde hiperinsülineminin risk 
faktörlerinden biri olduğunu göstermişlerdir 

(31). Hiperinsülinemi, azalmış seks hormonu 
bağlayıcı globülin (SHBG) seviyeleri ile ilişkili 
bulunmuştur. SHBG’nin azalması prostat içi-
ne giren androjen/östrojen miktarını artır-
makta ve BPH gelişimine neden olmaktadır 
(32). İnsülin aynı zamanda prostatik epitelyal 
büyümeyi kontrol eden IGF-1 üzerinden de 
BPH oluşumuna neden olmaktadır (33).

Dislipideminin de, özellikle düşük yüksek 
dansiteli lipoprotein (HDL) seviyelerinin BPH 
gelişiminde faktörlerden biri olabileceği 
düşünülmüştür (31,34). Prostat volümü ve 
rezidü idrar miktarı dislipidemili BPH has-
talarında artmış olarak bulunmuştur. HDL 
kolesterol seviyeleri ise prostat volümü ve 
prostat spesifik antijen (PSA) ile ilişkilidir 
(35). Bu bulgular iki mekanizma ile açıkla-
nabilir. Birincisi, BPH gelişiminde etkisi ol-
duğu bilinen testosteronun HDL kolesterol 
üzerine olan baskılayıcı etkisidir. İkicisi ise, 
düşük HDL kolesterol seviyeleri, LDL koles-
terol üretiminin artmasına ve LDL proteinin 
oksidasyonuna neden olmaktadır. Okside 
LDL proteini hücre proliferasyonuna neden 
olan protein kinaz C’yi aktive eden hücre içi 
kalsiyum düzeylerinde artmasına neden ola-
bileceği düşünülmektedir (36).

Besin Grupları ve BPH

Yüksek karbonhidratlı ve yağlı beslenme 
BPH gelişimine etki etmektedir fakat litera-
türde besin gruplarınında BPH gelişimindeki 
etkileri araştırılmıştır. Bu konu üzerine ya-
pılan çalışmalarda tartışmalı sonuçlar elde 
edilmiştir. İtalyan erkekler üzerinde yapılan 
bir çalışmada, yüksek karbonhidrat içerdiği 

bilinen tahıllar (özellikle ekmek) BPH riski ile 
ilişkili bulunmuştur. Diğer nişastalı yiyecek-
ler incelendiğinde ise daha farklı bir tablo 
karşımıza çıkmaktadır. Makarna ve pirinç, 
BPH riski ile ilişkili iken, patates ilişkisiz bu-
lunmuştur (37). Yunan erkekleri üzerinde 
yapılan benzer vaka-kontrol çalışmasında 
ise tahıl tüketimi ile BPH riski ilişkisiz olarak 
bildirilmiştir (38). 

Kümes hayvanları ve yumurta tüketimi 
BPH ile ilişkili iken, balık ilişkisiz bulunmuş-
tur. Kırmızı et için ise istatistiksel anlamsız 
olsa da, BPH’lı hastalar daha fazla kırmızı et 
tüketmektedirler. Yunan erkekleri üzerinde 
yapılan çalışmada ise hayvansal gıdalar tek 
bir grup olarak değerlendirilmiş ve BPH riski 
ilişkisiz olduğu bildirilmiştir. 

Çorba, pişmiş sebze ve bakliyat tüketimin 
BPH riski üzerine olumlu etkileri vardır. Fakat 
aynı etki toplam sebze tüketimi ve çiğ tüke-
tim ile ilişkili bulunmamıştır (37). Yunan ça-
lışmasında ise meyve tüketiminin koruyucu 
etkisi olduğu bulunmuştur (38).

Statinler ve BPH

Kolesterol sentezinde 3-hidroksi 3-
metilglutatril koenzim A (HMG-CoA)’nın 
mevalonat’a dönüşümünü HMG-CoA re-
düktaz sağlamaktadır. HMG-CoA redüktaz 
inhibitörlerine statin adı verilmektedir. Sta-
tinlerin lipid metabolizması üzerine etkileri, 
kardiyovasküler morbiditeyi azalttıkları bi-
linmektedir (39,40,41,42,43). Statin kullanımı 
ile hücre içi mevalonat düzeyi azalmakta ve 
dolayısı ile Rho ve Ras G-proteinlerinin isop-
renilizasyonu da azalmaktadır. Bu azalma 

“ Hiperinsülinemi, azalmış seks 
hormonu bağlayıcı globülin 
(SHBG) seviyeleri ile ilişkili 

bulunmuştur. SHBG’nin 
azalması prostat içine giren 
androjen/östrojen miktarını 

artırmakta ve BPH gelişimine 
neden olmaktadır (32).” 

Tip II DM Obezite Hipertansiyon Diyet

İnsulin Direnci İstemik Kalp 
Hastalığı

Hiperinsulinemi

Sempatik Aşırı 
Aktivite

Seks hormonları 
metabolizmasındaki değişimler

IGF Yolağı Dislipidemi

BPH

Şekil 1. BPH’nın risk faktörlerinin insülin ile etkileşimleri 
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sayesinde prostatik düz kas dokusunda gev-
şeme (44); bağ dokusu büyüme faktöründe-
ki azalma ile mesane ve prostatik fibrozisde 
azalma (45); prostatik epitelyumda ve stro-
madaki proliferasyonda azalma/apoptozisde 
artma (46); ve alt üriner sistem kan akımında 
iyileşme meydana gelmektedir (47). 

Prostat kanseri hücre kültürlerinde statin-
lerin proliferasyonu azalttığı gösterilmiştir 
(47). Bu çalışma sonrası prostat kanserinden 
korunmada statin kullanımını araştıran epi-
demiyolojik bir çalışmada etkili olduğu gös-
terilmiş (48). Fakat diğer çalışmalarda benzer 
sonuçlar elde edilmemiştir (49,50,51,52). Bir-
çok metaanalizde statin kullanımının genel 
kanser riski ile ilişkili olduğu belirtilmesine 
rağmen bu sonuca bias (önyargı, sapma) 
nedeni ile ulaşılmış olması da mümkündür. 

Haukka ve ark.da yaptıkları çalışmada statin 
kullanımı ile kanser arasında olumlu veya 
olumsuz bir ilişki olmadığını tespit etmişler-
dir (53). 

Statin kullanan prostat sağlığı iyi olan has-
talar üzerinde yapılan çalışmalarda serum 
PSA seviyelerinin düştüğü tespit edilmiştir. 
Benzer bir çalışma havayolu pilotları üzerin-
de yapılmış ve benzer sonuçlar bildirilmiştir 
(54). Serum PSA seviyelerindeki düşmenin 
prostat kanseri ile ilişkisi de araştırılmıştır. 
Krane ve ark yaptığı çalışmada yüksek dere-
celi prostat kanseri olan (Gleason 7, 8 veya 
9) ve radikal prostatektomi öncesinde statin 
kullanan hastaların ameliyat sonrası statin 
kullanmayan hastalara göre serum PSA sevi-
yelerin %4.7 oranında daha düşük olduğunu 
tespit etmişlerdir. Fakat statin kullanımının 
biyokimyasal rekürrens ile ilişkisiz olduğunu 
belirtmişlerdir (54). 

Yukarıda açıklanan fizyopatoloji ile sta-
tinlerin alt üriner sistem semptomlarında 
(AÜSS) ve BPH tedavisinde kullanımları dü-
şünülmüştür. Bu amaçla simvastatin, mepar-
trisin, atorvastatin, lovastatin gibi moleküller 
araştırılmıştır. 

Simvastatin ve mepartrisinin kombinas-
yonu 50 BPH’lı hasta üzerinde tedavi amacı 
ile denenmiş ve sırasıyla % 40 ve % 38 başarı 
elde edilmiştir. Fakat çalışmada plasebo kul-
lanılmaması bu çalışmanın sonuçlarını tartış-
malı olmasına neden olmuştur (55). Benzer 

çalışmalar atorvastatin ile yapılmış fakat ne 
BPH’ya ne de AÜSS’de etkili olarak bulun-
muştur (56). Diğer bir statin molekülü olan 
lovastatinde ise sonuçlar daha tartışmalıdır. 
Lovastatin ile yapılan in-vitro çalışmalarda 
prostatik stromal hücreler üzerine andro-
jenden bağımsız apoptik etkileri olduğu 
gösterilirken (57), in vivo çalışmalarda etkisiz 
olduğu gösterilmiştir (58).

Statinlerin BPH’nın tedavisinde ve/veya 
önlenmesinde kullanımı için bilgilerimiz ye-
terli değildir. Konu ile ilgili daha fazla rando-
mize çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 

Sonuç

Bu derleme diyet, besin ögeleri, besin 
gruplarının benign prostat hiperplazisi 
gelişimi üzerine etkilerini irdelemektedir. 
Özellikle yüksek karbonhidratlı gıdaların 
ve yağların prostatik doku üzerine etkileri 
değerlendirilmiştir. Besin ögelerinin pros-
tat dokusu üzerine etkilerini sadece besin 
tüketim sıklığı anketlerinden elde etmek 
tartışmalı sonuçlara neden olmaktadır. Ça-
lışmaya katılanların tükettikleri besinlerin 
standart olmaması da tartışmalı sonuçlara 
ulaşılmasına neden olabilir. Bu sebeple ça-
lışmaların kısıtlayıcı faktörlerinin azaltılması 
için daha geniş katılımlı kohort tipi araştır-
malar konuya daha fazla ışık tutmamızı sağ-
layabilir. 

“ Statinlerin BPH’nın 
tedavisinde ve/veya 

önlenmesinde kullanımı için 
bilgilerimiz yeterli değildir. 

Konu ile ilgili daha fazla 
randomize çalışmaya ihtiyaç 

duyulmaktadır.“ 
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