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Enflamasyonun Etiyopatogenez ve Tedavi Hedefi Olarak

Benign Prostat Hiperplazisindeki Roli
The Role of Enflammation as an Etiopathogenetic Mechanism and Treatment

Target in Benign Prostatic Hyperplasia

Dr. Ali Tekin, Dr. Alpaslan Yiksel

Dizce Universitesi Tip Fakuiltesi, Uroloji Anabilim Dall, Diizce, Tirkiye

Oz

Benign prostat hiperplazisinin (BPH) etiyopatogenezi heniiz tam
olarak aydinlatiilmamis olmakla birlikte, glincel literatiir bilgileri
prostatik enflamasyonun etiyolojide 6nemli olabilecegini ve tedavi
hedefi olarak bir potansiyel olabilecegini isaret etmektedir. Sadece
prostatik enflamasyonun varhi@ degil, ayni zamanda bunun derecesi
ve siddeti, Uluslararasi Prostat Semptom Skoru ile yakin iligkili olup,
BPH progresyonunu (semptom artisi, akut Uriner retansiyon, cerrahi
gerekliligi) belirleyici 6zellige sahiptir. Enflamasyonun hangi mekanizma
ile BPH olusumuna neden oldugu tam olarak aydinlatiimamistir.
Bununla birlikte, yaslanmaya bagl immiinite zayiflamasi ve ortaya cikan
hormonal degisikliklerin roli olabilir. Oksidatif stres, androjen bagimli
genler ve timoér growth faktor-g1 kaskad genlerinin artigi, prostatik
antijenleri gérmemeyi saglayan baskilayici hiicrelerin azalmasi, IL-6, IL-
8, IL-15 gibi proenflamatuvar sitokinler ile siklooksigenaz-2 ekspresyonu
etkisiyle yikici enflamatuvar hiicrelerin infiltrasyonu sonucu gelisen
zincirleme olaylar da BPH olusumuna katki saglayabilir. Kanita dayali
veriler nonsteroid anti-enflamatuvar ila¢ kullaniminin enflamasyonu
baskilayici mekanizma (zerinden prostat blytmesini, alt Griner sistem
yakinmalarinin progresyonunu, idrar akim hizinda azalmay: ve prostat-
spesifik antijen yiikselmesini engelleyebilecegini veya geciktirebilecegini
gostermektedir. Bunun yaninda, D vitamini agonistleri, serenoa repens
ve fosfodiesteraz-5 inhibitorlerinin BPH tedavisindeki etkinliklerinin bir
kismindan enflamasyonu baskilamalari sorumlu olabilir. Sonug olarak
prostatik enflamasyon BPH patogenezinde ve progresyonunda 6nemli
bir role sahip gibi goriinmektedir. Anti-enflamatuvar etkili ilaglarin
yakin gelecekte BPH'nin medikal tedavisinde daha fazla yer almasi
beklenmelidir.

Anahtar Kelimeler: Prostatit, benign prostat hiperplazisi, enflamasyon,
anti-enflamatuvar tedavi

Summary

Despite the etiopathogenesis of benign prostatic hyperplasia (BPH) has
not yet been elucidated exactly, current data indicate that the prostatic
inflammation may be important in the etiology and it may be a potential
for a treatment target. Not only the presence of prostatic inflammation,
but also its grade and severity are related to International Prostate
Symptom Score and have a capability to predict the progression of BPH
(increase in symptom severity, acute urinary retention, and the need for
surgery). Although the mechanism of inflammation on the development
BPH has not been fully understood, it is probably associated with the
weakening of the immune system and hormonal alterations with
aging. Subsequent cascade of events including oxidative stress,
upregulation of androgen-responsive genes and transforming growth
factor f1 cascade genes, decrease of a population of suppressor cells
that actively suppresses the recognition of prostatic antigens and an
increase in proinflammatory cytokines such as IL-6, IL-8, IL-15 and
cyclooxygenase-2 expression may induce the development of BPH.
Evidence-based data revealed that non-steroidal anti-inflammatory
drugs (NSAID) may prevent prostate enlargement, BPH associated lower
urinary tract symptoms, decrease in urinary flow and prostate specific
antigen elevation. Furthermore, their anti-inflammatory properties may
be responsible for at least some of the beneficial effects of vitamin D
agonists, serenoa repens and phosphodiesterase-5 inhibitors in BPH
treatment. In conclusion, prostatic inflammation seems to play an
important role in the pathogenesis and progression of BPH. In the
near future NSAIDs should be expected to take a part in the medical
treatment of BPH.
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Giris

Benign prostat hiperplazisi (BPH) yaslanan erkekte en sik
gorilen Urolojik hastaliktir. Histolojik olarak prostatik glanduler
ve stromal hicrelerin progresif hiperplazisi olarak tanimlanirken
klinik olarak ise benign prostat buyimesi ile iliskili mesane
cikimi obstriiksiyonundan kaynaklanan alt riner sistem (AUS)
yakinmalarini ifade eder. Altmish yaslarda histolojik olarak
gosterilebilen BPH prevelansi %50°lerde iken 85 yasinda ise %90
civarindadir (1,2). Kronik ve siklikla progresif bir durum olmasi
nedeniyle, yasam kalitesine olumsuz etkileri s6z konusudur.
BPH’nin etiyopatogenezinde cok fazla bilinmezlik olmasina
ragmen, son zamanlarda yapilan calismalar yaslanma ve
androjenler disinda, enflamasyonun da BPH patogezinde 6nemli
rol oynadigini ortaya koymustur (3,4). Prostat kokenli sivi ve
doku orneklerinde sik¢a prostatik enflamasyona rastlanabilir
(4,5,6,7). Enflamasyon, igne biyopsisi orneklerinde %70 (4,5),
transiretral rezeksiyon (TURP) doku 6rneklerinde ise %100’lere
varan oranlarda rapor edilmektedir (6). Prostatik enflamasyonun
varhd iyi tanimlanmasina ragmen buna sebep olan faktorler
heniiz net olarak ortaya koyulamamustir. Bakteriyel enfeksiyonlar,
intraprostatik idrar reflisu ile birlikte kimyasal enflamasyon,
hormonlar, diyet, metabolik sendrom ve otoimmiinite olasi
faktorler icerisinde distinilmektedir (8,9).

Enflamasyonda énemlirol oynayan farkl yolaklarin devreye girdigi
bu surecte, 6zellikle BPHde ekspresyonu artan pro-enflamatuvar
sitokinler IL-6, IL-8 ve IL-17 otokrin veya parakrin mekanizmalarin
(10,11) ve siklooksigenaz-2 (COX-2) yolagdi ile antiapoptotik
bcl-2 yolaginin 6nemi cesitli calismalarla ortaya koyulmustur
(12,13). Bu veriler 1s1ginda bazi arastirmacilar tarafindan
enflamasyon, BPH’nin dinamik ve statik komponentinden sonra
Ugtinci komponenti olarak kabul edilmektedir (6). Elde edilen
bu bilgilerden yola c¢ikarak yolaklar tzerinde olusturulacak
inhibisyon mekanizmasiyla enflamasyonun giderilmesi sonrasi
BPH gelisiminin engellenmesi veya BPH'ye bagh gelisen AUS
yakinmalarinin giderilmesi yoniinde katki saglayacagi fikri ortaya
cikmis ve buna yonelik sinirli da olsa calismalar yayinlanmaya
baslamistir (11,14,15). Son 10 yilda literatiire eklenen kanita
dayal veriler enflamasyonun BPH ile iligkisinin daha derinden
irdelenmesinin geregini ortaya koymaktadir.

Bu yazida, prostatik enflamasyonun BPH etiyopatogenezindeki
roli ve enflamasyonu azaltan tedavilerin BPH ve buna bagli
gelisen AUS yakinmalarinin giderilmesindeki etkinligi giincel
literatiir bilgileri esliginde tartisilacaktir.

Prostatik Enflamasyon, Klinik Prostatit ve
Benign Prostat Hiperplazisi lliskisi

Yaslanan erkekte hem BPH ile iliskili AUS semtomlari hem de
prostatit yakinmalari sik olmasinin yaninda klinikte bu durumlari
birbirinden ayirt etmek zordur. Saglik calisanlar arasinda
yapilan bir arastirmada, prostatitli bireylerin %57’sinde eslik
eden BPH oykiisii de mevcuttur. Benzer sekilde, BPH'll bireylerin
%39’u ayni zamanda prostatit oyklisu de vermektedir (16).
Erken yaslarda gecirilen prostatitin daha ileri yaslarda BPH
gelismesi riskini arttirdigini gésteren genis kesitsel calismalar
(17) ve toplumsal o6lcekte ileriye donik izlem calismalar (18)
yayinlanmigstir. Sutcliffe ve ark., (17) prostatit oykusi pozitifligi
olanlarda BPH riskinin prostatit 6ykisu olmayanlara gore 1,6
kat daha ylksek oldugunu bildirmiglerdir. Benzer sekilde,
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Olmsted County izlem programinda (18), prostatit nedeniyle
tedavi almig olmak, ileri yaslarda prostat blyiimesi, BPH veya
AUS semptomlari gelisme riskini 2,4 kat arttirmaktadir. Prostatit
tanisi olan erkeklerin olmayanlara gore izleyen yillarda BPH
tedavisi alma (%32'ye karsi %21, p<0,0001) ve akut Uriner
retansiyona girme riski (%12'ye karsi %8, p=0,01) daha
yuksektir. Bu calismanin zayif tarafi, prostatit tanisinin gercekte
enflamasyonu mu yoksa erken donem BPH semptomlarini mi
temsil ettiginin belirsizligidir (18).

REduction by DUtasteride of Prostate Cancer Events (REDUCE)
calismasinda serum prostat-spesifik antijen (PSA) diizeyi yiiksek
ve prostat biyopsisi benign olan katilimc bireylerin buytk
cogunlugunda (%78) kronik prostatik enflamasyon belirlenmistir
(4). Bu calismada, kronik prostatik enflamasyonlu bireylerde
Uluslararasi Prostat Semptom Skoru ‘International Prostate
Symptom Score’ (IPSS) skoru, olmayanlara gore daha yiiksek
bulunmustur. REDUCE calismasinda elde edilen veriler baslangi¢
degerlendirmesinde, kronik enflamasyon ve IPSS degiskenleri
arasinda guclu bir istatistiksel iliski varhgini gostermektedir.
Enflamasyon siddetindeki artisa paralel olarak AUS semptomlari
da agirlasmaktadir. Mishra ve ark.’nin (19) BPH cerrahisi gecirmis
hastalarda yaptiklari bir calismada agir semptomlu (Uriner
retansiyon) hastalarla daha hafif semptomlu (retansiyonda
olmayip AUS yakinmalari nedeniyle cerrahi yapilan) hastalari
karsilastirmislar ve agir semptomlu olgularda daha yuksek
oranda histolojik enflamasyon saptamislardir (%70’e karsi %45).
Medical Treatment of Prostatic Symptoms (MTOPS) calismasinda
1197 hastanin yapilan prostat biyopsilerinde %43‘linde kronik
prostatit saptanmistir (20). Bu calismada enflamasyon olan
bireylerde olmayanlara gére klinik progresyon (semptom
artisi, akut Uriner retansiyon, cerrahi gerekliligi) olasiigi daha
yuksek bulunmustur. Yapilan analizlerin sonuglari, histolojik
enflamasyonun BPH progresyonu acisindan risk faktori oldugu
hipotezini destekler niteliktedir.

Enflamasyonun Benign Prostat Hiperplazisi
Patogenezindeki Rolii

Prostatik stromada daginik ve intraepitelyal yerlesimli yardimci
(CD4+) sitotoksik/stipresor (CD8+) T ve B lenfositleri, az miktarda
makrofaj ve mast hiicreleri dengeli bicimde yer almaktadir (21).
CD4+ T lenfositleri enflamasyonu arttirici sitokin salinimi yaninda
olduriict hucrelere antijen sunucu islevlerine sahipken CD8+
hiicreleri ise immin bariyer olusturarak sperm hiicreleri ve diger
prostat 6gelerini otoimmun yanittan korudugu saniimaktadir (22).
Prostatik enflamasyonda stromal hicreler ve lenfositlerden
salinan pro-enflamatuvar sitokinlerin artisi daha fazla
enflamatuvar hicrenin burada birikmesine neden olabilir.
BPH’da ekspresyonu artan pro-enflamatuvar sitokinler IL-6,
IL-8 ve IL-17 otokrin veya parakrin mekanizmalarla (9,10)
ya da COX-2 ekspresyonunu arttirarak (23) kronik immin
yaniti ve fibromiuskdler proliferasyonu uyarir. COX enflamasyon
sirasinda arasidonik asidi prostaglandinlere ceviren énemli bir
proenflamatuvar enzimdir. iki tipi mevcut olup bunlardan COX-2
prostat diiz kaslarinda yogun bi¢cimde bulunur (24). COX-2
bazal epitelyal hiicrelerde eksprese olup sitokin ve buyime
faktorlerinin salimmina sebep olur (19). Ayrica Bcl-2 proteinini
ortama sunarak prostat dokusunda apopitozisin azalmasina
sebep olur (13). Temel yapisi aktive olmus T-lenfositleri ve
makrofajlardan olusan kronik enflamatuvar infiltrasyon sonrasi
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6len hiicrelerin bosalttigi alan fibromduskiler nodiiller tarafindan
doldurulur (9). Yaslanmaya bagl immiinite zayiflamasi ile birlikte
hormonal degisiklikler, prostatik antijenleri gormemeyi saglayan
baskilayici hiicrelerin bozulmasina ve yavas yavas lenfositlerin
prostati infiltre etmesi sonucu gelisen enflamasyonu takip eden
zincirleme olaylarla BPH olustugu tahmin edilmektedir (25).
Oksidatif stres, doku hasarina da sebep olan reaktif oksijen
radikallerinin olusum ve antioksidan defans mekanizmalarn
ile yikimlarindaki dengesizlik sonucu olusur (26). Prostatik
enflamasyon sonrasi oksidatif stresle olusan reaktif oksijen tirleri
(ROS), reaktif nitrik tlrleri ve indlklenebilir nitrik oksit (iNOS)
gibi serbest radikaller doku, damar ve DNA hasarina sebep olurlar
(27). BPH'li hastalarda hizl bir hiicre dongusiiniin olmasi prostat
dokusunun oksidatif DNA hasarina daha yatkin olmasina sebep
olmaktadir. Ozellikle DNA ve genomik hasar apoptozis dengesini
bozup kontrolsiiz hiperplastik proliferasyona sepep olur (27). BPH
dokusunda normal prostat dokusuna gore iNOS, plasma nitrat
miktari ve ‘reactive oxygen species’ reaktif oksijen tuirleri degerleri
yuksek, siiperoksit dismutaz (SOD) ve ‘catalase’ katalaz enzimden
(CAT) olusan dodgal koruyucu mekanizmaya sahip antioksidan
aktivite diisuik saptanmustir. Bu veri oksidatif stres sonucu olusan
serbest radikallerin enflamasyon (izerinden BPH patogenezinde
rol oynayabilecegini diistindirmektedir (27,28,29).
Enflamasyona bagl olusan BPH patogenezinde artmis sitokinlerin
yaninda blyiime faktorlerinin de rol oynadigi ve bunlar icerisinde
‘tumor growth factor B1’ timoér growth faktor-p1‘in (TGF
B1) prostatik fibroblastlari myofibroblastalara donustirerek
ekstraselliiler matrix ve diiz kas regllasyonunu saglar (30). BPH
spesimenlerinde androjen reseptorleri (AR) ve androjen bagimli
genlerin arttigi bilinmektedir (30). Funahashi ve ark.’nin (31)
yaptigi calismada rat prostatinda formol ve E.coli enjeksiyonu
yaparak prostatta enflamasyon olusturulmus ve enflamasyonun
prostat epitelinde AR ve androjen bagimli genlerin, stromada
ise TGF B1 kaskad genlerinin upregulasyonuna ve dolayisiyla
hiicre proliferasyonuna sebep olabilecegi distndlmustir. Bir
COX-2 inhibitori olan celecoxib kullanildiginda androjen bagimh
genlerin ve TGF 1 kaskad genlerinin baskilandigi saptanmistir

(31).
Prostatik Enflamasyona Ozgii Biyomarkerler

Penna ve ark.’nin (32) gerceklestirdigi bir calismada aragtirilan
¢ok sayida sitokinden sadece stroma ve epitel hiicrelerinde
proliferasyonu uyarabilen IL-8 prostat enflamasyonu ve BPH
iliskili bulunmustur. Bu c¢alismada, prostatit tanisi bilinen
hastalarin  %85’inde immiinohistokimyasal boyama ile IL-8
artisi saptanmistir (32). Tanik ve ark. (33) ise notrofil/lenfosit
oraninin IPSS ile dogru orantii ve Qmax ile ters orantih
iliskiye sahip oldugunu gostermislerdir. Monosit kemotaktik
faktor (MCP-1) ve ‘Inducible T-cell COStimulator’ indiiklenebilir
T-hiicre ko-stimulator (ICOS) proteinlerinin calsildigr iki farkli
calismada prostat enflamasyonu olan hastalarda bu proteinlerin
seviyelerinin yiikseldigi rapor edilmistir (34). Bahsedilen bitin
bu calismalar kiicik olcekli olup bazi sonuglar istatistiksel
anlamhlia ulasamamistir. Ayrica, biyomarker olarak test
edilen bu molekiillerin cogu ayni zamanda genel enflamasyon
gostergeleri olup prostata 6zgii degildir. Bununla birlikte, BPH-
enflamasyon iliskisinin aydinlatiimasina katkida bulunabilecek
daha ileri calismalara 6nciliik etmeleri 6nemlidir.

Anti-enflamatuvar Tedavi ve Benign Prostat
Hiperplazisi

Prostatik enflamasyona yonelik tedavinin BPH’nin onlenmesi
veya buna bagh AUS yakinmalarinin giderilmesi acisindan
onemli olabilecedi dislinulerek farkl tiirde anti-enflamatuvar
ajanlar in vitro ve in vivo ortamda kullanilarak farkh klinik
calismalar yaymnlanmistir (14,15,35). Genellikle COX-2 ve
antiapoptotik bcl-2 yolaginin prostatik enflamasyonda roli
olabilecegini gosteren calismalardan sonra, bu mekanizmalar
uzerinden etki edebilecek tedavilerin denendigi sinirli sayida
calisma yayinlanmistir (14,15). Ozdemir ve ark., (15) BPH'ya
bagli AUS yakinmalari olan erkeklerde doksazosin ve doksazosin
+ tenoksikam (COX-2 inhibitorii) tedavisini karsilastirdiklari
calismalarinda kombinasyon tedavisini IPSS skorunda azalma
bakimindan daha ustin bulmuslardir (sirasiyla 5,8+5,8 ve
9,4+5,5). Maksimum idrar akim hizindaki artig istatistiksel olarak
anlamli olmasa da kombinasyon tedavisi grubunda daha ytiksek
bulunmustur (3,443,6 ve 2,3+3,5 ml/sn).

Bu baglamda, agr kesici ve enflamasyon giderme etkinligi iyi
bilinen nonsteroidal anti-enflamatuvar ilaclardan (NSAIi) biri
olan ibuprofen alfa-1 blokér doksazosin ile birlikte deneysel
bir cahismada sinanmistir. Her iki ajan BPH hiicre serilerinde
apoptozisi indliklemistir. Ayrica ibuprofen, semptomatik BPH'da
prostattan eksprese edilen |JM-27 adli bir proteini etkin bir
sekilde baskilamistir (36). Az sayidaki calismalardan birinde,
Di Silverio ve ark. (12) BPH ile iliskili AUS semptomlari olan
46 hastayr 24 hafta slreyle sadece finasterid ve finasterid +
COX-2 inhibitori rofekoksib almak tizere randomize etmislerdir.
Calisma sonunda, semptomatik dizelme iki tedavi kolunda
benzer olmakla birlikte, erken donemde (4 hafta) kombinasyon
tedavisi daha etkin bulunmustur. Dort hafta sonunda IPSS’de
>4 puan diizelme ve Qmax >3 ml/sn artis goriilme orani
kombinasyon tedavisi uygulananlarda sirasiyla %34 ve %8,7
iken sadece finasterid alan grupta %0 ve %0’dir. Ancak, 24 hafta
sonunda iki grup arasinda tedavi sonuclari acisindan herhangi
bir fark yoktur. Bu ilgin¢ sonuglar, heniiz finasterid etkisi ortaya
cikmadan rofekoksibin etkisini hizli etki gostermesi olarak
yorumlanmustir. Bu pozitif sonuclara ragmen, anti-enflamatuvar
ajanlarin BPH tedavisindeki yeri konusunda klinik veri maalesef
heniiz yetersizdir. Enflamasyonun giderilmesinin potansiyel bir
tedavi hedefi olabilecegini destekleyen 6nemli bir literatir bilgisi
de, St Sauver ve ark.’nin (14) gerceklestirdigi toplumsal dlcekte
bir anket ve klinik degerlendirme calismasindan gelmistir (14).
Bu calismada, ginliik NSAIi kullanimi ile prostat blyimesi,
orta-agir AUS semptomlari, idrar akim hizinda diisiis ve PSA
yukselmesi arasinda negatif bir istatistiksel iliski saptanmistir.
Dolayisiyla giinliik aspirin veya NSAIi kullaniminin BPH agisindan
olumlu etkileri vurgulanmistir. Ancak, literatlirde bununla
celiskili gibi goériinen sonuclar da mevcuttur. Ornegin, PLCO
(Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian Cancer Screening
Trial) calismasinda, NSAIl kullaniminin BPH ve AUS gelisimi
insidansini azaltici etkisi gosterilememistir (17). Ancak, yas
ortalamasi basta olmak lizere bazi hasta ozelliklerinin farkh
olmasi bu iki calismada celiskili sonuclarin ortaya c¢ikmasinda
roli olabilir. Prospektif, randomize, cift-kor ve plasebo kontrolli
bir calismada, celecoxib (COX-2 inhibitori) tedavisi noktiriyi
etkili bir sekilde azaltmistir (5,2+2,1'den 2,5+1,9’a gerileme)
(37). Ancak, bu etkinin anti-enflamatuvar mekanizmaya mi
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yoksa prostoglandinlerin bobrek kan akimini degistirmesine mi
bagh oldugu belirsizdir.

BPH tedavisinde kullanilan farkli fitoterapotik ajanlarin iddia edilen
etki mekanizmalarindan biri de anti-enflamatuvar etkileridir
(38). Serenoa repens sitokin regiilasyonu yoluyla enflamasyonu
azaltarak BPH tedavisinde rol oynar. Vela ve ark.’nin (35)
yapmis oldugu plasebo kontrolli bir calismada, prostatektomi
oncesi 3 haftalik serenoa repens tedavisinin IL-1p ve TNFa gibi
enflamasyonda 6nemli rol oynayan proenflamatuvar faktorleri
ve B lenfosit miktarini azalttigi saptanmistir. D vitamini reseptor
agonistlerinin anti-enflamatuvar 6zellikleri bilinmektedir (39).
Vitamin D analodu elocalcitol, BPH hiicrelerinde iL-8 Gretimini
ve COX-2 ekspresyonunu azaltarak hicre proliferasyonunu
engelleyebilir (39).

Fosfodiesteraz-5 (PDE-5) izoenzimleri mesane, prostat ve bu
yapilari besleyen vaskiiler yapilarda yogun olarak bulunmaktadir.
PDE-5 inhibitorlerinin NO/cGMP yolagi lzerinden duiz kas
gevsemesi, pelvik bolgede vaskiiler perfiizyon artisi ve afferent
sinir aktivitesi artisi saglayarak BPH'ya bagl AUS yakinmalari
giderdigi kabul edilmekle birlikte, prostatik enflamasyonu
baskilama mekanizmasinin da 6nemli olabilecegini gdsteren
kanitlar ortaya cikmaya baslamistir. Ornegin, prostatik
myofibroblast hiicre kiltiri ortami kullanilarak yapilan bir
calismada PDE-5 inhibitorleri tadalafil ve vardenafilin IL-8
ve interferon gama-induced protein 10 (IP-10) gibi guicli
proenflamatuvar medyatorlerin sekresyonunu giicli bir sekilde
baskiladiklar gosterilmistir (40).

Sonug¢ olarak; prostatik enflamasyon yolaklari tam olarak
anlagilmamis olsa da, simdiye kadar yayinlanmig calismalar kronik
enflamasyonun BPH ve buna bagli AUSS gelisiminde 6nemli rol
oynayabilecegini ortaya koymaktadir. Enflamasyonun tetikleyici
faktorlerle baglamasindan sonra 6zellikle T-hiicrelerinin aktif rol
oynadigi bu surrecte farkli sitokinlerin ve prostaglandinlerin ortama
salinmasi sonrasi stromal ve epitelial hiicrelerin proliferasyonu
tetiklenerek BPH ve buna bagh AUS semptomlarinin ortaya
¢tkmasina ve artisina neden olabilir. Enflamasyonu azaltmaya
yonelik anti-enflamatuvar ilaclarla yapilan calismalar kisith olup
mevcut veriler heniiz yeterli kanit diizeyine sahip degildir.
Enflamasyonu olusturan farkl yolaklar tizerinden etki edebilecek
anti-enflamatuvar ajanlarin kullaniimasi ile yapilacak daha
kapsamli caligmalara ihtiyag vardir.

Asagidaki olaylardan hangisi enflamasyonun benign
prostat hiperplazisi patogenezinde olasi etkisidir?

a) IL-6, IL-8 ve IL-15 gibi pro-enflamatuvar sitokinlerin
salinmasi

b) COX-2 ekspresyonu

c) Oksidatif stres

d) Androjen bagimli genlerin artisi
e) Hepsi

Cevap: e)
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