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rostat kanserinin epidemiyolojisi ile ilgili ¢calismalar, hastali-

gin hem genetik hem de cevresel faktorlerin rol aldigi karma-

sik bir stire¢ oldugunu distindiirmektedir. Genetik faktorlerin

herediter prostat kanseri (HPC) inde 6nemli bir yeri olduguna
dair net veriler olmakla birlikte, beslenmeile ilgili degisik faktorlerin ko-
ruyucu ya da tedavi edici 6zellikleri ile ilgili tartismalar ancak daha yeni
netlik kazanmaya baglamistir. Bazi beslenme 6zellikleri ile prostat kan-
seri arasinda bir iliski varmis gibi goriinse de, 6zel bir yiyecek tlriintin
prostat kanserine yol actigina dair kesin bir kanit yoktur.

insan diyetinin kompleks ve degisken bir &zellik tasimasi nedeniyle,
belli bir diyet icerigi ile kanser gelisimi arasinda dogrudan bir iligkinin
varligini, mevcut epidemiyolojik yontemler ile saptamak oldukga zor
goriinmektedir. Ayrica diyette yer alan pek cok 6genin kanser gelisimini
ne yonde ve hangi mekanizma ile etkiledigi de bilinmemektedir. Ancak
giderek cogalan laboratuvar verileri diyette bulunan bazi bilesenlerin
karsinojenik maddelerin etkilerini engelleyebilecegini gdstermektedir.

Diyet ve prostat kanseri insidansi diinyanin farkli bélgelerinde biytik
farkliliklar géstermektedir (1). Ornegin hayvansal yaglardan fakir ve
soyadan zengin bir beslenme biciminin yaygin oldugu Asya'da prostat
kanseri insidansi oldukca disuktir (2, 3).

Buna karsin gelismis batili tlkelerde diyet tipik olarak hayvansal yag-
lardan zengin olup (giinlik kalori ihtiyacinin %30-40' hayvansal yaglar-
dan alinmaktadir) sismanlik ve prostat kanseri insidansi ylksektir (4).

Benzer sekilde Asya lilkelerinde bile yag icerigi yiiksek diyet ile besle-
nenlerde prostat kanseri insidansinin yiiksek oldugu bilinmektedir (5).

Ancak cok sayidaki ¢alismaya ragmen diyet ile prostat kanserinde
“kemokoruyucu yaklasim (chemoprevention)” hala tartismal bir ko-
nudur.

Diyette yaglar ve prostat kanseri

Yag icerigi yliksek beslenmeye bagli prostat kanseri gelisimi blyilk
olasilikla bu erkeklerde seks hormonu diizeyinde ortaya cikan artislara
bagh olmaktadir (6).

Bundan bagka bazi yag asitleri ya da bunlarin metabolitlerinin pros-
tat timor hicrelerinin proliferasyonuna yol actigi gosterilmistir (7).

Degisik Ulkelerde yapilan epidemiyolojik calismalar prostat kanseri
progresyon ve 6liim oranlarinin diyetteki toplam yag tiiketimi ile iligkili
oldugunu gdstermistir (8).

Yaklasik 30 tlkeden erkeklerin dahil edildigi bir calismada, diyette
yuksek yag oranlarinin varlidi ile yasa gore prostat kanserinden 6lim
oranlari arasinda dogrudan bir iliski oldugu saptanmistir (9).

isvec'te 135.000 erkek tizerinde yapilan bir baska calisma viicut kiitle
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indeksi (BMI) veya yagsiz viicut kitlesi (LBM) ve prostat kanseri insidan-
sl arasinda belirgin bir iliski olmadigini, ancak prostat kanseri mortali-
tesinin BMI ve LBM ile dogrudan ve 6nemli derecede iliskili oldugunu
gostermistir (10).

Bundan baska Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nde 750.000 erkek
katihmci Gzerinde yapilan bir arastirmada sismanhgin prostat kanseri
gelisimi riski ile baglantili oldugu saptanmistir (11).

Prostat kanseri olan erkeklerin diyetleri saglikli erkekler ile karsilas-
tinldiginda, bu hastalarda genel olarak yaglarin ve doymus yag asitle-
rinin (6zellikle oleik asit) tuketiminin daha fazla oldugu saptanmistir
(12).Tim bunlara ek olarak, yaslari 40-75 arasinda degisen 47,855 erkek
tizerinde gerceklestirilen “United States Health Professionals Follow-up
Study” calismasinda kalori aliminin, toplam yag ve 6zellikle hayvansal
yag tlketiminin ileri donem prostat kanseri gelisimi ile iliskili oldugu
gOsterilmis ve ileri evre prostat kanseri gelisimi icin en énemli risk fak-
tori olarak kirmizi et tiketimi saptanmistir (RR: 2.64) (13).

Bu calismanin devami niteliginde olan ve 51,529 erkegin beslenme
aliskanliklarinin son derece detayl bicimde degerlendirildigi ikinci ¢a-
ismada diyetteki kirmizi et ve stt Grtinlerinin prostat kanseri gelisimi
ile iliskili olmamakla birlikte, prostat kanseri gelisen erkeklerde ylksek
oranda kirmizi et ve sit Uriinleri tiiketen grupta metastatik hastaligin
iki kat daha sik goraldigu bildirilmistir (14).

Kirmizi et tliketimi ile metastatik prostat kanseri gelisimi arasindaki
iliski, bu tuir beslenmenin farkli mekanizmalar ile yol actigi serbest radi-
kallerin olusumuna bagli olabilir (15).

Ayrica doymus yaglarin tiiketimi ile kansere bagli 6liim arasinda da
bir iliski oldugunu dustindlren bulgular vardir. Kanada’nin Quebec
bélgesinde 1990-1992 yillan arasinda prostat kanseri tanisi alan 384
erkek prospektif olarak izlenmis ve bu grupta doymus yadlarin has-
taliga bagh 6lim ile yakindan iliskili oldugu saptanmistir. Bu yaglarin
tlketiminin en az oldugu 1/3 erkek grubuna gdére en yiksek oldugu
1/3 erkek grubunda prostat kanserine bagli 6lim riski 3 kat daha fazla
bulunmustur (16).

Genel olarak diyetteki yaglarin prostat kanseri gelisim riskini artirdigi
distinilmekle beraber, 6zellikle balik yaginda bol miktarda bulunan
uzun zincir omega-3 ve omega-6 yag asitlerinin tam tersine koruyucu
etki gosterdiklerine dair kanitlar bulunmaktadir (17).

S6z konusu yag asitlerinin kemokoruyucu etkilerinin hiicre biylime-
si, neoplastik transformasyon ve anjiogenezin inhibisyonu ile birlikte
apoptozisin uyarilmasina bagl oldugu dustiniilmektedir. Tim bu etki-
lerin de eicosanoidlerin yapiminin engellenmesine bagh oldugu 6ne
strdlmustir (18).
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Insan diyetinin kompleks ve
degisken bir ozellik tasimas:
nedeniyle, belli bir diyet
icerigi ile kanser gelisimi
arasinda dogrudan bir
iliskinin varligini, mevcut
epidemiyolojik yontemler

ile saptamak oldukg¢a zor
goriinmektedir. Ayrica diyette
yer alan pek cok dgenin
kanser gelisimini ne yonde

ve hangi mekanizma ile
etkiledigi de bilinmemektedir.
Ancak giderek cogalan
laboratuvar verileri diyette
bulunan baz: bilesenlerin
karsinojenik maddelerin
etkilerini engelleyebilecegini
gostermektedir.

Antioksidan 6zelligi olan yiyecekler

Yapilan bazi arastirmalar antioksidan etkiye
sahip yiyeceklerin prostat kanseri gelisimi
ve/veya progresyonunu engelleyebilecegini
gostermistir. Ayrica, bu tiirden 6zellige sahip
havucgiller, likopen, retinoid, vitamin A, E, C,
selenium ve fenol iceren yiyecekler gibi diyet
ogelerinin antioksidan &zelliklerinin dtesinde
faydalar oldugu da distinilmektedir (19-23).

Karotenoidler ve Likopen

Plazmada var olan en belli bash karoteno-
idler a- ve B-karoten, B-kriptoksantin, lutein
ve likopendir. a-karoten en fazla havug ve bal
kabaginda bulunur. Buna karsilik B-karoten
en fazla degisik meyva (mango, kayisi ve ka-
vun) ve sebzelerde (havug, kirmizi biber, bal-
kabag, tatl patates, brokoli, ve yaprakl yesil
sebzeler). bulunmaktadir. Luteinin en ¢ok bu-
lundugu bitkiler ise brokoli gibi yesil sebzeler,
Briiksel lahanasi, yesil fasllye, bezelye, kabak
ve misirdir. Likopen ise asil olarak domates
ve domates soslarinda bulunmakla beraber,
karpuz, pembe greyfurt ve Japon inciri'nde de
bulunur (24).

Karotenoidlerin uzun polien yapilar ultra-
viyole 151§in1 emebilmelerini ve oksidasyona
olan duyarliliklarinin artmasini saglar. Bu
ozellikleri onlar gayet uygun anti-oksidan
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maddeler haline getirmektedir (25).

Bu 6zelliklerinin yani sira B-karoten’in hiicre
blyumesini hiicre siklusuna bagimh bir sekil-
de inhibe ettigi ve apoptozis olusturdugu da
gOsterilmistir (26).

Reaktif oksijen turlerini etkisiz hale getir-
mek disinda karotenoidlerin, ozellikle yag-
larin peroksidasyonu gibi serbest radikaller
tarafindan baslatilan reaksiyonlar engelleme
yetenekleri de bulunmaktadir (27). Yapilan
arastirmalarda domates tiiketimi ve kan liko-
pen diizeyleri ile prostat kanseri riski arasinda
belirgin derecede tersine bir iliski oldugunu
ortaya konulmustur (28, 29).

Benzeri bir iliskinin karotenoidler icin de var
olup olmadigi prostat kanserli 317 hasta ile
480 kontrol bireyi lizerinde yapilan bir ¢calisma
ile arastinlmistir (30). Bu calisma sonuclarina
gore B-karoten tiiketimi ile prostat kanseri ris-
ki arasinda bir iliski gézlenmezken, domates
ve domates kokenli yiyeceklerin tiiketimi ile
likopen alinmasinin, prostat kanseri gelisme
riskini azalttigi, ancak bunun istatistiki anlam-
lihga ulasmadigi saptanmistir.

“United States Health Professionals Fol-
low-up Study” isimli prospektif calismada bir
kisim antioksidan maddenin (o- ve (-karo-
ten, b-kriptoksantin, lutein, likopen, a- ve y-
tokoferol ve retinol) plazma konsantrasyonu
yiksek performansli sivi kromatografi (HPLC)
yontemi ile belirlenip, prostat kanseri ile olan
iliskisi arastiriimistir (29). Bu calismada 13 yillik
izlem siresi icinde toplam 578 erkekte prostat
kanserinin gelistigi gézlenmis ve bu grubun
verileri ayni yas grubunda ve hi¢ bir malign
hastaligi olmayan 1294 erkekten olusan kont-
rol grubu ile karsilastiriimistir. Elde edilen veri-
ler iki grup arasindaki en dnemli farkin prostat
kanserli hastalarda belirgin derecede daha
dustik olan plazma likopen dizeyleri oldugu-
nu gostermistir. Ayrica prostat kanserli hasta-
larda disik plazma likopen diizeylerinin evre
ve grade ile de iliskili oldugu saptanmistir. Bu
calismanin sonuglari ¢cok kesin olarak olmasa
bile domates ve Urlinlerinin sik tiketiminin
prostat kanseri gelisme riskinde bir azalma
ile iliskili oldugunu géstermistir. ilging olarak
diyette esas likopen kaynadi olarak domates
sosunun kullaniimasinin riski daha da azalttig
saptanmistir (31).

Altta yatan koruyucu mekanizmalari agik-
lamak icin yapilan arastirmalarda, likopenin
prostat dokusu tarafindan énemli oranda tu-
tuldugu ve bu durumun hem I6kositler hem
de prostatik epitelde DNA hasarinda azalma
ile sonuglandigi gosterilmistir (32).

Retinoidler ve A vitamini

Bu grupta A vitamini, retinoik asit ve reti-
nol sayilabilir. B-karoten barsakta A vitamini-
ne donustigu icin, bu karotenoidin biyolojik

etkilerinin en azindan bir bolimi A vitamini
Gzerinden olabilir.

A vitamini yuksek konsantrasyonlarda kara-
ciger ve balik yaginda bulunur.

Ayrica, -karoten barsakta kimyasal olarak
retinole de dénismektedir (33).

A vitamininin antioksidan 6zellikleri oldugu
one strllmustlr. Ancak tek basina A vitamini
ya da retinol zayif antioksidan &zelliklere sa-
hiptirler. Buna ragmen, a-tokoferol ve seleni-
um gibi diger antioksidan maddelerin doku
dizeylerini etkileyerek antioksidan aktiviteye
katkida bulunabilirler (34).

Retinoidler, hem neoplastik hem de ne-
oplastik olmayan hiicrelerde antiproliferatif
etkiye sahip olup, bu etkilerini hiicresel fark-
lilagmay1 uyarmak, proliferasyonu engellemek
ve apoptozisi indiiklemek yoluyla gercekles-
tirmektedirler (35, 36).

Tdm bunlara ek olarak DNA polimeraz
aktivitesini inhibe ederek transkripsiyon
dizenleyici olarak da goérev yaparlar (37, 38).
Bu etkilerinden dolayi prostatik hicrelerin
malign transformasyonunun A vitamini ile
Onlenebilecegi 6ne sirllmis ve sentetik bir
retinoid olan N-(4-hydroxyphenyl)-retina-
mide (4-HPR) kullanilarak, degisik prostat
kanseri hiicre kultiirlerinde malign hiicrelerin
proliferasyonunun engellenebildigi gosteril-
mistir (37).

Epidemiyolojik calismalar 70 yasin Uze-
rindeki erkeklerde diyetteki A vitamininin
prostat kanseri riski ile ters orantili oldugunu
goOstermistir (38, 39).

Histolojik olarak prostat kanseri oldugu
ispat edilmis 207 erkek ile malign hastalg
olmayan ve kontrol grubu olarak secilen 207
erkegin diyetlerinin karsilastirnldigi bir olgu-
kontrol calismasinda, diyette retinol miktari-
nin ylksek olmasinin prostat kanseri gelisme
riskini azalttigr saptanmistir (40).

E vitamini (a- ve y-tokoferol)

E vitamini terimi, kimyasal yapilari ve biyo-
lojik aktiviteleri birbirine benzeyen 8 moleki-
10 icermektedir. Bu maddelerin yer aldigi iki
ana grup tokoferoller ve tokotrienol tirevle-
ridir. Bu molekiller yagda kolay ve suda zor
¢oziinen bilesikler olduklarindan, esas olarak
yag iceren membranlarda bulunurlar (41).

E vitamini temel olarak bitkisel yaglarda,
findik ve findik yaginda, yumurta sarisinda,
margarinlerde, parmesan ve “cheddar” pey-
nirinde, nohut, soya, bugday, yulaf, avokado,
zeytin, havug, yesil yaprakl bitkiler, tatli pata-
tes, domates ve terede bulunur (41).

Diyette E vitamini en ok y-tokoferol hali
ile mevcut olmasina karsin, a-tokoferol daha
fazla ilgi toplamistir (42). Bunun sebebi, insan
dokularinda ve vitamin preparatlarinda bulu-
nan E vitamini formunun a-tokoferol olmasi-
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dir (43). Ancak y-tokoferol a-tokoferole gore
daha etkin antioksidan ozelliklere sahiptir.
Barsaktan siratle emilir ve dokularda biri-
kerek  2,7,8-trimethyl-2-(b-carboxyethyl)-6-
hydroxychroman (g-CEHC)'a metabolize olur.
g-CEHC hem natriliretik aktiviteye sahiptir,
hem de y-tokoferol gibi siklooksijenaz aktivi-
tesini inhibe eder. Boylelikle antioksidan et-
kilerinin yanisira antienflamatuvar aktivite de
gostermis olur. a-tokoferol'lin ise bu 6zelligi
yoktur.

E vitamini ve tiirevlerinin en belirgin antiok-
sidan aktivitesi, oksidatif stres sirasinda ortaya
cikan, peroksil ve fenoksil radikalleri gibi lipid
peroksit ara Urtinlerini etkisiz hale getirmesi-
dir. Bunun yaninda nitrojen oksit bilesikleri
(NOx) gibi mutajenik elektrofilleri de inaktive
eder (42). Boylelikle bu serbest radikallerin
yol actigi DNA ve biyolojik membran hasarlari
engellenir. Bu 6zelliklerine ek olarak, protein
kinaz C aktivitesini engelleyici etki gostererek
proliferasyonu engelledigi de gosterilmistir
(43). Ayrica, E vitamininin in vitro kosullar-
da prostat ve meme kanseri hicrelerinde
apoptozisi tetikledigi (44) ve prostat kanseri
hiicrelerinin blytmesini hiicresel testosteron
ve dihidrotestosteron konsantrasyonlarini
azaltarak engelledigi de bilinmektedir (45).

Prostat kanseri insidansi ve mortalitesi lize-
rinde a-tokoferoliin etkileri“a-Tocopherol and
[3-Carotene Cancer Prevention Study (TCCPS)”
calismasi ile arastirilmistir (46). Bu calismada
29, 133 sigara icen erkege glinde 50 mg E vita-
mini (a-tokoferol) ve 20 mg B-karoten tek tek
ya da birlikte 5-8 yil stireyle verilmistir. Sadece
E vitamini verilen grupta plaseboya gore pros-
tat kanseri insidansi ve mortalitesi daha diistik
bulunmus, buna karsilik B-karoten grubunda
%32 daha fazla prostat kanserine rastlaniimis
ve mortalite plaseboya gore %15 daha yuk-
sek gézlenmistir. E vitamini verilen erkeklerde
serum androstenedion ve testosteron kon-
santrasyonlari daha distk bulundugundan,
E vitamininin koruyucu etkilerinin seks hor-
monlarinin konsantrasyonlarindaki azalmaya
bagh oldugu 6ne sirlimastir (47).

Ancak literatiirde E vitamininin prostat kan-
seri riskini etkilemedigini gosteren calismalar
da bulunmaktadir. Diyette E vitamini takviye-
sinin prostat kanseri gelisimi Uzerindeki etki-
lerinin de arastirildigi “United States Health
Professional Study (USHPS)” calismasinda, bir
bolimu sigara icen 47,780 saghkh erkekte
(saghk personeli), 11 yillik izlem sonucunda
(1986-1996), diyette E-vitamini takviyesi ile
prostat kanseri arasinda herhangi bir iligki
gosterilememistir (48). Ancak ilging bicimde
TCCPS calismasinda oldugu gibi, sigara icen
grupta metastatik hastalik ve prostat kanseri-
ne bagl mortalitede, diyette E vitamini takvi-
yesi ile azalma oldugu gozlenmistir.

Son zamanlarda yapilan bir olgu-kontrol
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Prostat kanseri olan erkeklerin
diyetleri saglikls erkekler
ile karsilastirildiginda, bu
hastalarda genel olarak
yaglarin ve doymus yag
asitlerinin (6zellikle oleik
asit) tiiketiminin daha fazla
oldugu saptanmastar (12). Tiim
bunlara ek olarak, yaglar: 40-
75 arasinda degisen 47,855
erkek iizerinde gerceklestirilen
“United States Health
Professionals Follow-up Study”
calismasinda kalori aliminin,
toplam yag ve ozellikle
hayvansal yag tiiketiminin
ileri donem prostat kanseri
gelisimi ile iliskili oldugu
gosterilmis ve ileri evre prostat
kanseri gelisimi icin en onemli
risk faktorii olarak kirmizi et

tiiketimi saptanmastir (RR:
2.64) (13).

calismasinda prostat kanseri saptanan 117
hasta ile, kan bagisi yapan 10,456 saghkh er-
kek arasindan secilen 233 kiside, plazma to-
koferol konsantrasyonlari ve ayak basparmagdi
tirnagi selenyum konsantrasyonlari ile prostat
kanseri arasindaki iliski arastirimistir (49). Bu
calisma sonuclarina gore a-tokoferol ve se-
lenyum duizeyleri ile prostat kanseri arasinda
tersine bir iliski oldugu, ancak bunun plazma
y-tokoferol konsantrasyonuna bagl oldugu
saptanmistir. Bu nedenle y-tokoferol prostat
kanserinin 6nlenmesinde 6nemli olabilir.

E vitamini ve Selenyum’un prostat kanseri-
ni dnlemede ne kadar etkili oldugu daha iyi
anlayabilmek icin 2001 yilinda “Selenium and
Vitamin E Cancer Prevention Trial (SELECT)”
isimli prospektif plasebo kontrollu ve rando-
mize bir arastirma baslatilmis ve bu calismaya
32,400 saghkh erkegin dahil edilerek, 12 yil
sure ile izlenmeleri planlanmistir (50).

CVitamini

C vitamini (askorbik asid) hem bitkisel hem
de hayvansal gidalarda yaygin olarak mevcut

olup, dihidroaskorbik asit (DHA) ile bir denge
halinde bulunur (51). Temel olarak, hiicresel
metabolik aktivite sirasinda ac¢iga ¢ikan ser-
best radikalleri etkisiz hale getirerek ve hiicre
membranlarini  serbest radikallerden kay-
naklanan hasardan koruma seklinde, dolaylh
olarak koruyucu etki gosterir (52).

C vitamini icin en iyi kaynak olarak patates,
meyveler, sebzeler ve sakatat (karaciger, bob-
rek gibi) gosterilebilir (53). Meyveler 6zellikle
onem tasir. Clink hemen her zaman ¢ig ola-
rak tlketilirler ve boylece i1stya bagh C vitamini
harabiyeti engellenmis olur.

Epidemiyolojik arastirmalar yiksek serum C
vitamini diizeyleri ile alt Griner sitem timorle-
ri gelisme riskinin azaldigini gosterse de (54),
prostat kanseri ile benzeri bir iliski saptana-
mamistir (55). Ancak bu noktada alinan C vi-
tamini miktari dnemli olabilir. Nitekim, Kristal
ve ark. yaptigi bir calismada ise C vitamininin
prostat kanserinde faydali etkilerinin doza
bagl oldugu gosterilmistir (56). Bu nedenle,
arada bir iliski olmadigini savunan ¢alisma-
larda, arastirilan deneklerin serum C vitamini
dizeylerinin korucu bir etkiyi g0Osterecek
kadar yiksek olmamasi olasilii mevcuttur.
Diger taraftan, sonuglari 2001 yilinda yayim-
lanan Avrupa Prospektif Kanser ve Beslenme
Arastirmasi  (EPICN) kansikhgin  daha da
artmasina yol agcmistir (57). Clnkd, diyetleri
degisik dozlarda (disulk, yuksek) C vitamini
takviyesi iceren erkek ve kadinlarda kansere
bagl mortaliteyi arastiran bu ¢alisma sonug-
larina goére, C vitamini dizeyleri erkeklerde
kansere bagh mortalite ile ters orantili iken,
kadinlarda etkisiz goriinmektedir. Bu nedenle
C vitamininin gercek anlamda ne yénde etkili
oldugu konusu halen tartismalidir.

Selenyum

Selenyum, glutatyon peroksidaz enziminin
aktivitesi icin gereklidir ve bu enzimin aktivi-
tesi serbest radikaller tarafindan olusturulan
lipid membran hasarinin engellenmesinde
onemli bir rol oynamaktadir. Diyetteki selen-
yumun en 6nemli kaynaklari ekmek Grtnleri
ve ettir (58).

Selenyum’un prostat kanseri ve BPH (ize-
rindeki etkileri degisik arastirmalarin konusu
olmustur. Prostat kanseri tanisi almis ve bu
hastalik nedeniyle hayatini kaybetmis hasta-
larda plazma selenyum duzeylerinin, ayni yas
ve Irk grubundan kontrol grubu bireylerine
gore daha dusuk oldugu gosterilmistir (59).

Bir baska calismada da, BPH tanisi almis
hastalarin plazma selenyum dizeylerinin
prostat kanseri tanisi almis olanlara gore daha
yuksek oldugu gozlenmistir (60).

Amerika Birlesik Devletlerinde toprakta
disulk selenyum diizeyleri bulunan bolgelerde
yasayan bireyler Uzerinde yapilan plasebo-
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kontrollu calismalarda, diyette selenyum takvi-
yesi alan kisilerde plasebo alanlara oranla pros-
tat kanseri goriilme sikhigini anlamli derecede
distligu gosterilmistir (61, 62). Bunun yani sira,
prostat kanseri gelisse bile, e§er ylksek selen-
yum duizeyleri mevcut ise hastaligin daha az
agresif seyrettigi de 6ne strdlmustir (63).

Ancak bu calismalarin aksine, ayak tirna-
g1 ornekleri ile saptanan yiiksek selenyum
diizeylerinin prostat kanseri gelisme riski
ile iliskili olmadigini bildiren arastirmalar da
mevcuttur (64).

Fenol iceren gidalar

Yapisinda fenol gruplar iceren besinler
iki ana gruba ayrilirlar; fitodstrojenler ve po-
lifenoller. isimlerinden de anlasildigi (zere,
fitoostrojenler bitkisel kokenli olup, insan
Ostrojeni 17b-estradiol’e benzer yapiya sa-
hiptirler. Fitodstrojenler barsakta bulunan
mikroflora tarafindan difenolik &strojen bile-
siklerine donustdrilurler. Ardindan barsaktan
emilerek kan dolasimina gecer ve idrarla
atilirlar. Viicutta zayif dstrojenik aktivite gos-
terirler. Fitodstrojenler grubunda flavonoidler,
isoflavonoidler, lignanlar, ve glukozinolatlar
sayilabilir. Polifenoller ikiden fazla fenol gru-
bu iceren maddelerdir. Aslinda fenol iceren

Plazmada var olan en belli
basls karotenoidler a- ve p-
karoten, B-kriptoksantin,
lutein ve likopendir. a-
karoten en fazla havug ve bal
kabaginda bulunur. Buna
karsilik B-karoten en fazla
degisik meyva (mango, kayist
ve kavun) ve sebzelerde (havug,
kirmazi biber, balkabagi, tath
patates, brokoli, ve yaprakls
yesil sebzeler). bulunmaktadr.
Luteinin en ¢ok bulundugu
bitkiler ise brokoli gibi yesil
sebzeler, Briiksel lahanas:,
yesil fasiilye, bezelye, kabak ve
maswrdyr. Likopen ise asil olarak
domates ve domates soslarinda
bulunmakla beraber, karpuz,

pembe greyfurt ve Japon
inciri'nde de bulunur (24).
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besinlerin ¢cogunun antioksidan 6zellikleri-
nin bulunmasina karsin, faydali etkilerinin
tamamini sadece bu yonleri ile agiklamak
zordur. Fitodstrojen olarak tanimlanmis olan
4000'den fazla kimyasal madde fenil benzo-g-
piron turevi yapisindadirlar (65). Flavonoidler
yiksek konsantrasyonlarda meyve ve sebze-
lerde (6rnengin sogan, elma,cay, maydonoz
ve kekik) bulunurlar (66).

Isoflavonoidler ise degisik tahillar, meyve ve
soya, piring, fasulye ve mercimek gibi sezelerde
bulunurlar ve besinlerdeki lif ve nisastanin ana
kaynagidirlar. Genistein ve Daidzein gibi isofla-
vonoidler soya fasulyesi ve diger baklagiller de
(6rnegin fasulye ve bezelye) bulunurken, ente-
rolakton ve enterodol gibi lignanlar hububat,
kabuklu yemisler, meyveler,sebze ve tahillarda
mevcuttur (67, 68). Glukozinolatlar ise lahana
ve brokoli gibi sebzelerde bulunur (69).

Fitoostrojenler, recetesiz satilan Saw Pal-
metto ve PC-SPES gibi bitkisel kokenli ilaglar-
da da bulunmaktadir (70). Temel olarak soya
fasulyesinde bulunan isoflavonlar genistein
ve daidzein prostat kanseri hiicrelerinin co-
galmasini ve steroid metabolizmasinda rolu
olan bazi enzimleri (5 alfa redlktaz ve aro-
mataz gibi) inhibe ederler (71-75). Ayrica bu
iki molekilin endotelyal hiicre proliferasyo-
nunu engelleyerek anjiogenezi inhibe ettigi
ve tirozin kinaz ve topoizomeraz aktivitelerini
inhibe ederek, hiicre biytimesini engelledik-
leri gosterilmistir (76).

Soya ve Urlinlerinin faydali yonleri ile ilgili
epidemiyolojik calismalar da mevcuttur. Sever-
son ve ark. tarafindan gergeklestirilen prospek-
tif bir calismada soya tiiketiminin prostat kan-
seri riskini azalttigi saptanmustir (77). Bir baska
uluslararasi arastirmada soya Uriinlerinden
zengin bir beslenme aliskanliginin prostat kan-
serinden olumleri azalttigi saptanmistir (78).

Soya Urlnlerinin cokca tuketildigi Asya
Ulkelerinde prostat kanseri ve diger kanser
tlrlerinin insidansinin diistik olmasi bu veri-
leri destekler niteliktedir (79).

Polifenoller

Polifenoller baharatlarda, bitkilerde, degisik
iceceklerde, meyve ve sebzelerde bulunurlar
ve insanlarda kanser gelisimini 6nlediklerine
dair veriler vardir (80-84).

Polifenollerin en bol olarak bulundugu gi-
dalar yesil ve siyah cay, tiziim, ve soyadir. Yesil
cayda bulunan ve pek ¢ok anti-tiimoral etkisi
oldugu gosterilmis olan polifenol epigalloca-
techin-gallate (EGCG) dir (85). Siyah cayin da
ana komponenti EGCG olmakla beraber, bas-
ka “bilinmeyen” polifenollerin de var oldugu
dustinllmektedir (86). Epidemiyolojik verilere
gore siyah cayin cok tiketildigi toplumlarda
prostat kanseri insidansi daha diistiktdr (41).

Uziim cekirdeginde de polifenoller bulunur

C vitamini i¢in en iyi kaynak
olarak patates, meyveler,
sebzeler ve sakatat (karaciger,
bobrek gibi) gosterilebilir (53).
Meyveler ozellikle onem tagr.
Ciinkii hemen her zaman

¢cig olarak tiiketilirler ve
boylece 1s1ya bagh C vitamini
harabiyeti engellenmis olur.

ve Ozellikle antioksidan 6zellikler tasiyan pro-
siyanidinlerden zengindir (87). Bu molekilin
prostat kanseri hiicrelerinde anti-timoral
etkileri oldugu saptanmistir (88).

D vitamini ve Kalsiyum

D vitamini ve kalsiyum’un antioksidan 6zel-
likleri olmamakla beraber, mevcut veriler 6zel-
likle D vitamininin prostat kanserinin onlen-
mesinde roli olabilecegini diistindiirmektedir.

Vitamin D3 [1,25(0H)2D3 veya calcitriol]
ultraviyole 151g1 etkisi ile deride sentez edilen
bir hormondur.

Yiiksek D vitamini icerigi olan besinlere 6rnek
olarak morina yagi, somon, uskumru, sardunya,
yilan balidi, sigir karacigeri ve yumurta sarisi
verilebilir (89). Vitamin D'nin aktif formu D, 1,25-
dihidroksi vitamin D [1,25(0H)2D3] dir (41).

Son zamanlarda yapilan bir arastirmanin
sonuglarina goére D vitamini tarafindan re-
glile edilen 150'den fazla gen vardir (41). Ay-
rica epidemiyolojik calisma verileri erkeklerde
plazma D vitamini seviyelerinin ylksek olma-
sinin prostat kanseri gelisme riskini azalttigini
distindirmektedir (90-92). Bunu destekleye-
cek sekilde, ultraviyole 1sigina maruz kalma ile
prostat kanserinden 6lim oranlar arasinda
tersine bir iliskinin saptanmasi Uzerine, D
vitamini eksikliginin prostat kanseri gelisme
riskini artirabilecedi dustinilmusttr (93).

Calismalarin bir béliminde yiiksek serum
kalsitiriol diizeylerinin dlslk prostat kanseri
riski ile iliskili oldugu saptanmis ve ayrica
prostat kanseri progresyonu agisindan risk
tastyan erkeklerde yaz aylarinda kontrol gru-
bundaki erkeklere oranla kalsitiriol oranlar
daha disik bulunmustur (94, 95). Ancak di-
ger bazi olgu-kontrol ¢alismalarinda serum D
vitamini diizeyleri ile prostat kanseri arasinda
herhangi bir iliski gésterilememistir (96, 97).

Gross ve ark tarafindan 1998 yilinda so-
nuclandinlan bir calismada radyoterapi ya da
radikal prostatektomi sonrasi erken prostat
kanseri rekiirrensi saptanan erkeklerde kal-

19



Amerika Birlesik Devletlerinde
toprakta diisiik selenyum
diizeyleri bulunan bolgelerde
yasayan bireyler iizerinde
yapilan plasebo-kontrollu
calismalarda, diyette selenyum
takviyesi alan kisilerde plasebo
alanlara oranla prostat kanseri
goriilme sikligint anlamly
derecede diistiigii gosterilmistir
(61, 62). Bunun yan stra,
prostat kanseri gelisse bile,
eger yiiksek selenyum diizeyleri
mevcut ise hastaligin daha

az agresif seyrettigi de one
stirtilmiistiir (63).

sitriol tedavisinin PSA duzeylerindeki artigi
yavaslattigl, ancak hiperkalsemi ve kalsitri
gibi yan etkiler nedeniyle kullaniminin ok
kisith oldugu ortaya konulmustur (93).

Kalsiyum

Diyette bulunan kalsiyum vitamin D’'nin ak-
tif formu olan 1,25 (OH)2D'nin yapimini baski-
layabilir (98, 99). Kalsiyum degisik besinlerde
(tahillar, yaprakli sebzeler, baklagiller, findik
ve sit Urlinlerinde bol miktarda) bulunur.
Toplam 5 llkede gerceklestirilen bir kohort
calismasinda diyette sit ve kalsiyumun pros-
tat kanseri icin risk faktorleri oldugu goézlen-
mistir (100, 101). Bu konudaki en genis capl
arastirmalardan biri olan ve yaslari 55 ile 69
arasinda degisen 60.000% yakin erkegin dahil
edildigi “The Netherlands Cohort Study” isimli
arastirmada bireyler ortalama 6.3 yil izlenmis-
lerdir. Ancak prostat kanseri gelisen 642 erkek
ile diger erkeklerin verilerinin analizi sonucu
diyetteki kalsiyum ile prostat kanseri arasinda
herhangi bir iliski gdsterilememistir (102).

Benzeri bir inceleme ABD'de gercekles-
tirilmis ve serum Kkalsitriol duizeyleri 11 yil
stire ile izlenen 20,885 erkekten 1012'sinde
(%4.8) prostat kanseri gelistigi gozlenmistir.
Bu calismaya alinan erkeklerden giinde 150
mg'dan daha az kalsiyum tiiketenlerin serum
kalsitriol diizeylerinin daha yuksek oldugu ve
bu grupta prostat kanseri riskinin, glinde 600
mg kalsiyum tiketen gruba gére %32 daha
distk oldugu saptanmistir (103).

Bu bulgulara paralel olarak, 47.781 erkek
Uzerinde yapilan bir baska calismada diyette
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yliksek oranda kalsiyum tliketmenin ileri evre
(RR: 2.9) ve metastatik (RR: 4.6) prostat kanseri
riskini artirdigi da gosterilmistir (104).

Sonug olarak diyette kalsiyum ve D vitami-
ni diizeyleri ile prostat kanseri riski arasinda
belirgin bir iliskinin var oldugu distntlmek-
tedir.

Ozetle, prostat kanserli erkeklerde BPH bu-
lunan ya da hi¢ bir malign hastaligi olmayan
erkeklere oranla prostat dokusunda gézlenen
artmis serbest radikal hasarinin prostat kan-
seri gelisimi ve/veya progresyonunda roll
oldugu distinilmektedir.

Bu nedenle, antioksidan 6zellikleri olan pek
¢ok besin prostat kanseri acisindan koruyucu
bir etki yapabilir. Ancak faydali etkilerin ta-
mamini antioksidan o6zellikler ile aciklamak
mumkin degildir. Yasam stili ve beslenme
aliskanliklarinda yapilan degisikliklerin kalp
hastaliklarinin dnlenmesindeki dneminin gos-
terilmesinden sonra, 6zellikle son zamanlarda
yapilan calismalar ile benzeri bir olumlu degi-
sikligin prostat kanseri icin de saglanabilecegi
gosterilmistir. Ancak hala bilinmeyen pek ¢ok
nokta mevcuttur ve faydali etkilerin moleki-
ler mekanizmalarini agiga kavusturacak calis-
malara, daha etkili beslenme bicimlerinin ve
yeni ila¢ tedavilerinin gelistiriimesi agisindan
ihtiyac vardir.
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