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lleri yas erkeklerde alt Uiriner sistem
semptomlarinin medikal tedavisi

Dr. Oktay Demirkesen, Dr. Cetin Demirdag

ABSTRACT

The prevalence and severity of Lower urinary tract symptoms
(LUTS) increase with age and have a negative impact on health-
related quality of life. LUTS comprise storage symptoms (daytime
urinary frequency, nocturia, urgency, urinary incontinence), vo-
iding symptoms (slow stream, splitting or spraying, intermitten-
¢y, hesitancy, straining, terminal dribble), and postmicturition
symptoms (sensation of incomplete emptying, postmicturition
dribble).

This review focuses on pharmacotherapeutic options for male
LUTS.

It Griner sistem semptomlari (AUSS) depolama (ertelene-

meyen sikisma hissi, idrar kacirma, sik idrara gitme ve nok-

tlri), bosaltim (kesintili idrar, idrar akiminda azalma, bekle-

me, terminal damlama) ve postmiksiyonel (postmiksiyonel
rezid{ hissi) semptomlari icerir (1-2). Cok merkezli bir calismada 50 ve
80 yas arasindaki erkeklerin %90'inda cesitli derecelerde AUSS bulun-
maktadir (3) ve 1271 erkegin sorgulandidi diger bir calismada da bo-
saltim tipi AUSS daha sik goriildigii saptanmustir (4).

“Benign prostat obstriiksiyonu (BPO), ancak
BPH’ya bagl mesane ¢ikim tikaniklig:
(MCT) bulundugunda kullanilabilen bir
terimdir (2). MCT, International Continence
Societynin (ICS) belirledigi kriterler
olgiisiinde iirodinamik olarak azalmas

idrar akimuyla birlikte artmas detrusor
basincinin bulunmasidr (1). Benign prostat
biiyiimesi (BPB) ise BPH ile birlikte veya
BPH diisiindiiren ve histopatolojik olarak
tani konulmamas prostatin hacimsel olarak
artisidir (2).”
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OZET

Alt Uriner sistem semptomlari (AUSS) gériilme sikligi ve siddeti
yas ile birlikte artmakta ve hayat kalitesi Uzerine olumsuz etkileri
bulunmaktadir. AUSS depolama (ertelenemeyen sikisma hissi, id-
rar kacirma, sik idrara gitme ve noktuiri), bosaltim (kesintili idrar,
idrar akiminda azalma, bekleme, terminal damlama) ve postmik-
siyonel (postmiksiyonel rezidi hissi, postmiksiyonel damlama)
semptomlari icerir. Bu calismada AUSS olan erkek hastalarda far-
makolojik tedavi yaklasimlari arastirildi.
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Sekil 1. iseme bozukluguna yol acanin benin prostat hiperplazisi veya benin
prostat biylmesi olmadigdi, benin prostat bliyiimesine bagh mesane ¢ikim
tikanikhdi (B.P.O, benin prostatik obstriiksiyon) oldugu sekilde goriiltyor (44).

Terminoloji

AUSS terimi Abrams (5) ve Holtgrewe (6) tarafindan tariflenmistir.
Benign prostat hiperplazisi (BPH) histopatolojik bir tanim olup, pros-
tatin stromal ve epitelyal elemanlarinin hiperplazisidir. (2). Berry ve
ark. tarafindan bes biiylk prevelans calismasi incelendiginde, otop-
si sonucu histopatolojik olarak BPH saptanma sikligini 50 ve 59 yas
arasinda %42 ve 80 yas lizerinde %88 olarak saptanmistir (7). BPH
siklikla AUSS'yla birlikte olmasina ragmen, mesane islev bozuklugu,
psikojenik bozukluklar, konjestif kalp yetmezligi ve kullanilan ilaglar
gibi prostat disi nedenlerle de AUSS gelisebilir (8). Ote yandan his-
topatolojik olarak tani konulmus ve BPH'si olanlarin yalnizca %25-
50’sinde AUSS saptanmustir (9).

Benign prostat obstriiksiyonu (BPO), ancak BPH’ya bagh mesane
cikim tikanikligi (MCT) bulundugunda kullanilabilen bir terimdir (2).
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Asrs aktif mesane (AAM),
ICS tarafindan sik idrara
gitme ve noktiiri ile birlikte,
stkisma idrar kagirrmanin
eslik ettigi veya etmedigi
engellenemeyen ani sitkisma
hissi olarak tarif edilmektedir
ve depolama tipi AUSS ile
benzer semptomlar: icerirler
(2). AAM, Amerika ve Avrupa
da erkek ve kadinlarda

%16 siklikla goriilmektedir
ve AUSS gibi yasla birlikte
goriilme sikligr artmaktadr

(12-13-14).”

MCT, International Continence Society’nin
(ICS) belirledigi kriterler 6l¢lstinde Urodi-
namik olarak azalmigs idrar akimiyla birlikte
artmis detrusor basincinin bulunmasidir (1).
Benign prostat biytimesi (BPB) ise BPH ile
birlikte veya BPH dustindlren ve histopa-
tolojik olarak tani konulmamis prostatin ha-
cimsel olarak artisidir (2). BPH’sI olan hasta-
larin yaklasik %50'sinde BPB gorilmektedir.
Uclincii Uluslararasi prostat konsdiltasyon ki-
tabindan alinan bu sekil de terminolojideki
bu farkhliklar ¢ok iyi ifade edilmistir (Sekil 1).

“Medikal tedavi olarak olarak
Avrupa (EAU) ve Amerikan
(AUA) kilavuzlarmda
alfa-adrenerjik bloker, 5
alfa-rediiktaz inhibitorleri,
kombinasyon tedavisi

ve fitoterapi secenekleri
goriilmektedir. Oysa en

son yaymnlanan EAU
kilavuzu da dahil olmak
tizere kilavuzlarda BPH da
medikal tedavi boliimlerinde
antimuskariniklerin kullanum:
ile ilgili herhangi bir not
bulunmamaktadir (20).”
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BPB, dinamik (diiz kas tonusunda artis) ve
statik (doku kitlesinde artis) olarak MCT'na
yol acarak bosaltim ve postmiksiyonel
semptomlarinin olugsmasina neden olabilir
(9). BPH’si veya BPB'si olan her hastada AUSS
olmayacagi gibi, her AUSS olan hastada da
BPH ve MCT olmayabilir. Daha 6ncede be-
lirtildigi gibi yapilan ¢alismalar sonucunda
AUSS olan hastalara yapilan trodinami ve
basing-akim ¢alismasi sonucunda hastalarin
yaklasik %50'sinde MCT saptamistir (10-11).

Asir aktif mesane (AAM), ICS tarafindan
sik idrara gitme ve noktdri ile birlikte, sikisma
idrar kacirmanin eslik ettigi veya etmedigi
engellenemeyen ani sikisma hissi olarak tarif
edilmektedir ve depolama tipi AUSS ile ben-
zer semptomlari icerirler (2). AAM, Amerika
ve Avrupa da erkek ve kadinlarda %16 siklik-
la goriilmektedir ve AUSS gibi yasla birlikte
gorulme sikhgr artmaktadir (12-13-14). AAM
semptomlari siklikla detrusor asiri aktivitesi
(DAA) gibi mesane disfonksiyonlari yanin-
da MCT ile birlikte de gordlebilir (15). AAM
semptomlar olan hastalarda sikhkla Grodi-
namik olarak DAA (mesane dolum fazinda is-
temsiz detrusor kasilmalari) saptanmaktadir
(2). Bu arada MCT ve DAA de siklikla birlikte
gérilirler. Nitekim AUSS olan 162 erkegin
incelendigi calismada hastalarin %45'de ve
diger bir calismada da hastalarin %50'sinde
MCT ile birlikte DAA saptanmistir. Ayrica
hastalara MCT nedeniyle uygulanan cerrahi
sonrasi tikanikhdin giderilmesine ragmen
bu hastalarin %30 ile %50'sinde DAA'nin de-
vam ettigi gorilmustir (16-17).

MCT santral ve periferik noral yollarda ye-
niden yapilanmaya yol acarak nérojenik me-
sane disfonksiyonun olusmasina neden olur.
MCT sonucu detrusorun kolinerjik denervas-
yonunda artis ve muskarinik reseptorlerdeki
asetilkolin stipersensivitesi DAA'nIn nedeni
olabilir (18). Mesane ¢ikim direncindeki artis
sonucu olusan iskemi, detrusor kollojenin-
deki artis, detrusor diiz kasindaki elektriksel
uyarimdaki degisiklik ve spinal iseme merke-
zinde olusan yeniden sekillenmenin hayvan
modellerinde DAA olusturdugu gdsterilmis-
tir (19).

Tedavi

AUSS olan ve prostat biytimesine bagli
MCT bulunan belli yas tGizerindeki erkek has-
talarda siklikla ilag tedavisi kullaniimaktadir.
Medikal tedavi olarak olarak Avrupa (EAU) ve
Amerikan (AUA) kilavuzlarinda alfa-adrener-
jik bloker, 5 alfa-rediiktaz inhibitorleri, kom-
binasyon tedavisi ve fitoterapi secenekleri
go6riilmektedir. Oysa en son yayinlanan EAU
kilavuzu da dahil olmak (izere kilavuzlarda
BPH'da medikal tedavi bolimlerinde anti-
muskariniklerin kullanimi ile ilgili herhangi

bir not bulunmamaktadir (20). Genellikle
a-adrenerjik blokerler ilk tercihtir ve anlam-
Il BPB (>40 cc) olan hastalarda 5a-rediiktaz
inhibitorleriyle kombinasyon seklinde uy-
gulanabilmektedir. Her iki ilag grubunun da
mesane ¢ikim direncini degisik mekanizma-
larla azaltarak etkisini gosterdigi kabul edil-
mektedir, ancak mesane lizerine etkileri tam
bilinmemektedir. Oncelikle bu tedavilerin
ayrintilarina kisaca goz atip, ardindan anti-
muskariniklerin bu hasta grubunun tedavi-
sindeki yerini degerlendirelim.

Alfa-adrenerjik bloker tedavi: Mesane boy-
nu ve prostat diiz kasinda, alfal-adrenerjik
etki ile olusan kasilmalari antogonize ederek
etkisini géstermektedir. Urodinamik calisma-
lar da mesane ¢ikim obstriiksiyonu lizerine
belirgin bir azalma yapmadiklar ancak has-
talarin akim hizlarinda artisa neden olduklari
saptanmistir (17). EAU kilavuzunda da belir-
tilen bir metanalizde alfa-adrenerjik bloker-
ler ile plaseboya oranla idrar akim hizinda
%16-25, semptomatik olarak ise %30-40 iyi-
lesme saglandigi belirlenmistir (21). Bu fark
alfa blokerlerin mesane ¢ikim direncini azalt-
masi disinda baska mekanizmalarla da AUSS
etkilediklerini diisindirmektedir. Bu etkinin
mesane boynu ve prostat diiz kasinda yara-
lan alfal disindaki adreno-reseptorler veya
mesaneye direkt etkili farkli mekanizmalar
ile gerceklestigi one surdlebilir. Yapilan bir
calisma sonucunda iseme disfonksiyonu
olan hastalarda alfa-adrenerjik blokerler
etkilerini perilretral, prostatik ve mesane
boynu diiz kaslarinda gevseme olusturarak,
ekstraprostatik etkilerini de mesane kubbesi
diz kasi, perferal gangliyonlar, spinal kord
ve beyin Uzerinden gosterirler.(22)

Bu grupta bulunan ilaglar arasinda mi-
nimal farklar olsa da genelde ayni yan etki
profiline sahiptirler ve ortostatik hipotansi-
yon, yorgunluk hissi, bas agrisi, asteni, nazal
konjesyon ve retrograd ejakiilasyona neden
olabilirler. Hem EAU, hem de AUA kilavuzun-
da alfuzosin, doksazosin, tamsulosin, terazo-
sin, esit etki ve benzer yan etki spektrumu
ile BPH tedavisinde 6nerilmekteyken, ayni
grup icinde bulunan prazosin ve non selektif
alfa-bloker fenoksibenzamin, uygun veri ol-
mamasi ve yiksek yan etki profili nedeniyle,
BPH tedavisinde 6nerilmemektedir. Bu bilgi-
lere ek olarak, AUA kilavuzunda hipertansif
ve kardiyak riski olan hastalarda, doksazosin
tedavisi ile konjestif kalp hastaligi insidan-
sinda artis oldugu belirtilerek, bu hasta gru-
bunda dikkatli olunmasi énerilmistir.

5 alfa-rediiktaz inhibitérleri: 5 alfa-rediktaz
inhibitorleri intraprostatik dihidrotestoste-
ron seviyesini kastrasyon seviyesine kadar
indirmeden dusurerek etki gosterirler. Bu
etki sonucunda prostat boyutunda %20-30
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Tablo. AUSS olan ve MCT bulunan erkeklerde antimuskarinik kullanimina dair calismalarin kanit diizeyi ve &neri dereceleri (40).

Yazarlar Major zayif yanlari Kanit dlzeyi Oneri derecesi Oneri grade’i

Hakemli dergilerde yayinlanmig randomize kontrolli ¢aligmalar

Athanasopoulos (33) Kiiclk hasta sayisi, kisa siireli, kor degil. 2b B
Randomizasyon yontemi tanimlanmamis.

Lee (29) Kiiglik 6rneklem boyutlu, kisa sireli, kor degil. 2b B B
Randomizasyon ydntemi tanimlanmamis

Abrams (34) Kisa siireli, korleme isleminin basarisi tanimlanmamis. 2a A A
Hasta semptomlari hakkinda veri yok.

Hakemli dergilerde yayinlanmis prospektif olgu serileri

Lee (35) Galigma tasarimi; kiigik drneklem boyutlu, kisa siireli. 4 C C

Kaplan (36) Galigma tasanmi; kiigik 6rneklem boyutlu, kisa sireli. 4 C C

Kongre ozetleri

Okada (37) Caligma tasarimi; kiigiik 6rneklem boyutlu, kisa sireli. 4 C C
Hakemli dergide yayinlanmamis.

Suzuki (38) Galisma tasarimi; kiigiik drneklem boyutlu, kisa siireli. 4 C C
Hakemli dergide yayinlanmamis.

Okada (39) Galisma tasarimi; kiigik drneklem boyutlu, kisa sireli. 4 C C

Galigmayi birakma orani yiiksek.
Hakemli dergide yayinlanmamis.

oraninda kii¢lilme ve serum PSA dizeyin-
de azalmaya neden olurlar (23-24). Ayrica 5
alfa-rediiktaz inhibitorlerinin idrar akim hi-
zini artirdig), BPH'ye bagh AUSS'yi azalttig
ve akut driner retansiyon ve cerrahi riskini
azalttigi bildirilmektedir. (25). Bu grupta yer
alan finasterid ve dudasterid hem EAU, hem
de AUA kilavuzunda ayni etki ve benzer yan
etki profili (libidoda azalma, impotans, go-
guslerde blyime ve agn) ile blyik prostati
(EAU: >40 ml, AUA: tanimlamamis) olan has-
talarda onerilmektedir.

Kombinasyon tedavisi: Kombinasyon teda-
visi, alfa-adrenerjik bloker ve 5 alfa-rediiktaz
inhibitorlerinin birlikte kullanilmasidir. Son
donemde yayinlanan MTOPS calismasinda
5 yil izlem sonuglarinda kombinasyon teda-
visinin, monoterapiye gére daha etkili oldu-
Jgu tespit edilmistir (26). Yan etki agisindan
degerlendirildiginde kullanilan her ilacin
kendisinin neden olabilecegi yan etkiler
harici kombinasyonun ekstra yan etkisi bu-
lunmamaktadir. Kombinasyon tedavisi her
iki kilavuzda da 6zellikle biyik prostati olan
ve BPH'ne bagh AUSS olan hasta grubunda
onerilmektedir. Literatiirde daha ¢ok finas-
terid ve doksazosin kombinasyonu ile ilgili
bilgi bulunmasina ragmen, her iki kilavuz da
diger kombinasyonlardan benzer etkiyi bek-
lemektedir.

Fitoterapi: Bu tedavi alternatifi hakkinda az
sayida randomize ¢alisma bulunmaktadir. Bu
calismalarin bazilarinda fitoterapi etkisinin
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Alt iiriner sistem diiz
kaslarmda hiicre i¢i siklik
adenozin monofosfat
(cAMP) ve siklik guanozin
monofosfat (cGMP)
diizeyini arttiran ilaclar
gevsemeye yol agcarak bu
semptomlarin giderilmesinde
kullanilabilmektedir.
Fosfodiesteraz (FDE)
inhibitorleri hiicre icinde
cAMP ve cGMP diizeylerini
artturarak diiz kas tonusunu
azaltirlar. FDE tip4 ve tip5
daha ¢ok prostat dokusunda,
FDE tip1 ve tip4 mesane
diiz kasinda ve FDE tip
5 diretra ve damarlarda
fonksiyon gostermektedirler.
AUSS ve erektil disfonksiyonu
olan hastalarda sildenafil
ve tadalafil gibi FDE etkin
olarak kullanilabilirler”

finasterid ve alfa-bloker tedaviye esdeger
oldugu tespit edilse de etki mekanizmasi
ve uzun donem etkileri hakkinda yeterli veri
bulunmamaktadir (27-28). Hem EAU, hem
de AUA kilavuzunda fitoterapi heniiz 6neril-
memekle beraber, AUA kilavuzunda arastir-
ma asamasinda olan tedaviler bashgi altinda
incelenmektedir.

Antimuskarinik tedavi: Ge¢miste tek basina
veya bosaltim tipi AUSS ile birlikte depolama
tipi AUSS'lari olan ve prostat biiyiimesine
bagh MCT olasiligi bulunan belli yas tzerin-
deki erkek hastalarda antimuskariniklerin
kullanimindan kaginilmasi  6nerilmekteydi
(30). Sikisma ve sik idrara gitme en rahat-
siz edici semptomlar olarak bildirilmesine
ragmen (29), antimuskariniklerin detrusor
kontraksiyonunu inhibe ederek bu hastalar-
da AUR'ye neden olacagi var sayilmaktaydi.
Bu nedenle MCT olmayan ve sadece AAM
semptomlari bulunan hastalarin %53'lne ilk
tedavi olarak alfa-adrenerjik blokerler veya 5
alfa-rediiktaz inhibitorlerinin recete edildigi-
ni rapor eden ¢alismalar bulunmaktadir (31).
Ancak son yillarda AUSS olan ve MCT olasili-
g1 bulunan erkeklerde sinirli sayida olsa dahi
antimuskarinik kullanimina dair 6neri dere-
cesi ylksek, randomize kontrollii cahismalar
yayinlanmistir. Bu calismalarin kanit duizeyi
ve Oneri dereceleri Tablo1'de 6zetlenmek-
tedir. Prostat dokusunun kolinerjik inervas-
yonu stromal ve epitelyal kompartmanlarin
her ikisinden olmaktadir. Prostatin kolinerjik
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“Prostat voliimii >40 cc olan
hastalarda istenirse So.-
rediiktaz inhibitorii kombine
edilebilmektedir. Bu tedavi
ile AUSS gerilemeyen ve
detrusor kasilma yetersizligi
diisiindiirecek anlamly derece
yiiksek rezidiisii (>200

veya 300 ml) bulunmayan
hastalarda antimuskarinik
tedavi diisiiniilmektedir.
Ancak antimuskarinik
tedavinin ilk secenek olarak
kullanilmas (alfa blokerler
ile beraber veya tek basina),
uzun siive kullanimdaki (>6
ay) sonuglar: ve kaginilmas:
gereken durumlarin kesin
olarak belirlenmesi gibi yanit:
heniiz alinamamas bircok
nokta bulunmaktadr.”

inervasyonu sonucu glanddler sekresyonda
degisiklige yol acarak prostat buyiimesine
neden olabilir (32).

Antimuskarinik ilaglarin etkinligi, gliveni-
lirligi ve yan etki profillerini degerlendirilen
randomize kontrolli calismalarin ayrintila-
rina bakildiginda; Athanasopoulos ve ark.
Urodinamik olarak duisuk veya orta dereceli
MCT ile birlikte DAA olan 50 erkek hastayi
tamsulosin ve tamsulosin-+tolterodin olmak
Uzere iki gruba randomize ettikleri calisma-
larinda; hastalari 3 ay sonra Grodinami ve ha-
yat kalitesi skorlamasi ile tekrar degerlendir-
mislerdir. Her iki grupta da maksimum idrar
akim hizlari, ilk detrusor kontraksiyonundaki
idrar miktari ve PMR miktarlari benzer olarak
saptanmistir. Sadece kombinasyon grubun-
da basing-akim calismasinda iseme anindaki
maksimum detrusor basincinda istatistiksel
anlamli disls belirlenmistir. Hayat kalitesi
skoru karsilastirmasinda sadece kombinas-
yon grubunda istatistiksel anlamli iyi sonug-
lar gdzlenmistir. Her iki grupta da AUR gériil-
memis ve 2 hasta agiz kurulugu nedeniyle,
2 hasta da ortostatik hipotansiyon (her iki
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grupta birer hasta) nedeniyle ila¢ kullanimi-
ni birakmak zorunda kalmistir (33).

Lee ve ark/nin prospektif, randomize, ¢ift-
kor, cok merkezli kontrolli calismasinda;
asin aktif mesane (AAM) semptomlari olan
ve Urodinamik olarak MCT saptanan 50
yas ve Uzerindeki 211 hasta doksazosin ve
doksazosin+propiverin hidroklorid olarak 2
gruba ayrilarak tedavinin etkinligi ve giive-
nilirligi karsilastinlmistir. iki aylik tedavi so-
nucunda her iki grupta da idrar sikligi, mak-
simum idrar akimi, ortalama idrar volimi
ve Uluslararasi Prostat Semptom Skor’'unda
(IPSS) anlamh diizelme goriilmiis ve hasta
memnuniyeti kombinasyon grubunda 2,34
kat daha yuksek saptanmistir. Postmiksiyo-
nel rezidii (PMR) propiverin grubunda daha
fazla gorilmesine ragmen (PMR: +27cc) hig-
bir hastada AUR gelismemistir (29).

Abrams ve ark'nin randomize, plasebo
kontrolli ve trodinamik olarak MCT ve DAA
olan 222 hastayi iceren ¢ok merkezli calis-
masinda ise; tolterodin ve plasebo grubu
kargilastinlmistir. U¢ ay tedavi sonucunda
tolterodin grubunda ilk detrusor kontraksi-
yon volim (+59cc, p=0.0026) ve maksimal
sistometrik kapasitede artis (+67cc, p=0,001)
belirlenirken, mesane kasilma indeksinde
azalma gortlmustir (-10, p=0,0045). toltero-
din grubunda istatiksel olarak anlamli olma-
yan tepe idrar akim hizi (Q max: -0,7 ml/sn)
ve maksimum akimdaki detrusor basinci
degerlerinde azalma saptanmistir (PdetQ-
max: -8 cmH20). Ayrica tolterodin grubunda
residiel volimde (+27 cc, p=0.0038) anlamh
artis gorilmesine ragmen AUR hicbir has-
tada gelismemistir. Agiz kurulugu toltero-
din grubunda %24 plasebo grubunda %1,4
saptanmasina ragmen genel yan etki goril-
me profili ve sikhidi her iki grupta da benzer
saptanmistir. Calismada antikolinerjik ilag-
larin AAM semptomlari olan hastalarda tek
basina kullaniminin, birlikte MCT olsa dahi
glvenli ve iyi tolere edilen bir tedavi sece-
nedi oldugu sonucuna varilmistir. Béylece
antikolinerjik ilaglarin detrusor kontraksiyo-
nunu inhibe ederek AAM semptomlari olan
MCT'de bosaltim glicligiine yol acacagi ve
AUR gelisecegi savinin tartismali oldugu or-
taya konmustur (34).

Kaplan ve ark/da BPH ve AUSS bulunan
ve alfa bloker tedavisinin basarili olmadig
hastalarda uzun saliniml tolterodin (ER)'nin
etkinlik ve tolerans derecesini degerlendir-
mislerdir. Calismada DAA ve MCT Urodinamik
olarak gosterilmeden tedaviye baslanmistir.
Altinci ay takiplerini tamamlayan 39 hastada
semptom skoru (-6.1), tepe idrar akim hizi

(+1.9 ml/sn) ve postmiksiyonel rezidii (-22ml)
degerlerinde anlamli degisiklikler saptanmis-
tir. Antimuskarinik tedavinin mesane uyumu-
nu artirarak tek basina bu sonuclara sebep
oldugu ileri sriilebilir. idrar retansiyonuna
bu calisma da rastlanmamistir (41). Roehborn
ve ark/nin benzer bir calismasinda da AUSS
olan hastalarda uzun salinimli tolterodin (ER),
tamsulosin ve tamsulosin ile birlikte uzun sa-
linimli tolterodin (ER) kullaniminin etkinligi ve
glvenilirligi degerlendirilmistir. Calismanin
sonucunda kiiclik prostati ve orta veya sid-
detli AAM semptomlari olan hastalarda uzun
salinimli tolterodin (ER)'nin ve prostat buyuk-
lGglinden bagimsiz olarak uzun salinimli tol-
terodin (ER)+tamsulosin’in etkili tedavi sece-
nekleri oldugu saptanmistir (42).

Alt Uriner sistem diz kaslarinda hiicre ici
siklik adenozin monofosfat (cCAMP) ve siklik
guanozin monofosfat (cGMP) dlzeyini art-
tiran ilaclar gevsemeye yol acarak bu semp-
tomlarin giderilmesinde kullanilabilmekte-
dir. Fosfodiesteraz (FDE) inhibitorleri hiicre
icinde cAMP ve cGMP diizeylerini arttirarak
diiz kas tonusunu azaltirlar. FDE tip4 ve tip5
daha ¢ok prostat dokusunda, FDE tip1 ve
tip4 mesane diiz kasinda ve FDE tip 5 Uretra
ve damarlarda fonksiyon gostermektedirler.
AUSS ve erektil disfonksiyonu olan hastalar-
da sildenafil ve tadalafil gibi FDE etkin olarak
kullanilabilirler (43).

Sonug olarak, bu calismalarin da gosterdi-
gi gibi unutulmamasi gereken, ozellikle ileri
yas grubu erkeklerde AUSS olusumunun
cok faktorli oldugu ve tedavi planlamasin-
da prostata blyumesine bagh tikanikhk ve
mesane islev bozuklugunun birlikte disi-
nilmesi gerekliligidir. Gliniimiizde yukarida
anilan ¢alismalar sonucunda olusan uygu-
lama, AUSS olan ve MCT siiphesi bulunan
hastalarda ilk secenek olarak a- bloker te-
davi seklindedir. Prostat volimi >40 cc olan
hastalarda istenirse 5a-rediiktaz inhibitori
kombine edilebilmektedir. Bu tedaviile AUSS
gerilemeyen ve detrusor kasilma yetersizligi
distuindirecek anlamli derece yiiksek rezidu-
s (>200 veya 300 ml) bulunmayan hastalar-
da antimuskarinik tedavi dustinilmektedir.
Ancak antimuskarinik tedavinin ilk secenek
olarak kullanilmasi (alfa blokerler ile beraber
veya tek basina), uzun sire kullanimdaki (>6
ay) sonuglari ve kaginilmasi gereken durum-
larin kesin olarak belirlenmesi gibi yaniti he-
niiz alinamamis bircok nokta bulunmaktadir.
Bu nedenle iyi planlanmis, genis hasta grup-
larini iceren uzun dénem takip sonuglari
olan ve bu sorulara yanit arayan randomize
kontrolll calismalara ihtiyag vardir.
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