DERLEME/Review: ANDROLOJi/Andrology

ANDROLOJIK HASTALIKLARDA KULLANILAN RECETESIZ SATILAN
DIYET DESTEK URUNLERI

DIETARY SUPPLEMENTS WHICH ARE USED ILLEGALLY IN ANDROLOGICAL
DISEASES

H. Cihan DEMIREL, Onder YAMAN
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dali, ANKARA

ABSTRACT

Introduction: Dietary supplements and nutraceuticals are used variously for protection from ED,
decreased libido, BPH and prostate carcinoma by men for centuries. But we encounter some problems in their
forms, marketings and instructions. In the literature we see that there are controversies about usage of most
supplements on the market. Furthermore, unknown contents of these supplements, besides this there are
pharmaceuticals in some supplements (PDES inhibitors etc.) and illegally marketings are contradictory
conditions. In this article, we try to mention about andrological usage of dietary supplements, their effects,
side effects and the problems with these products.
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OZET

Diyet destek iriinleri ve nutrasétikler yiizyillardir erkekler tarafindan ED, azalmis libido, BPH ve prostat
kanseri gelisimini engellemek i¢in ¢esitli sekillerde kullanilmaktadir. Fakat bu iiriinlerin piyasadaki formlarinda,
pazarlanmalarinda ve kullanim Onerilerinde ¢esitli sorunlarla karsilagiimaktadir. Yayinlara bakildiginda piyasadaki
¢ogu iiriiniin onerildigi kullanim yerleri ile ilgili birbirine tezat olusturan bircok yayin bulunmaktadir. Ayrica bu
driinlerin iceriklerinin bilinmemesi, hatta bazilarinin incelenmesi ile iglerinde cesitli farmasdtiklerin (PDES
inhibitorleri vb.) bulundugunun tespit edilmesi ve yasal olmayan sekillerde satilmaya calisilmasi bu iriinlerin
kullaniminda geligki yaratan durumlardir. Bu derlemede androlojik agidan kullanilan ¢esitli diyet tirlinlerine, kullanim
sekillerine, etkilerine, yan etkilerine ve genel olarak bu iirtinlerle ilgili sorunlara deginilmeye caligilmstir.

Anahtar Kelimeler: Diyet destek {iriinleri, Nutrasotik,

GIRIS besinlerden elde edilenlerden daha yiiksek dozlar-
Erkekler ytizyillardir neredeyse tiim kiiltlirler- ~ da kullaniliyorlar.
de androlojik rahatsizliklar nedeniyle yardimer gi- Yaslari 50 ile 76 arasinda olan 60000°den faz-

dalara bagvurmuslardir. Ornegin denizyildiz1 antik la Amerikalida yapilan calismada tim erkeklerin

Roma’da sokaklardav afrodizyak olarali satllulr{ms, yaklasik %30’u en az bir DU kullanirken, kadin-
potaba altin1 ortacagda sonsuz genglige gotiiren

yolu ve cinsel basariyr mijdeleyen ve hatta Hz.
Davut’un da impotansin tedavisi olarak gordiigii
bir maddeymis'.

larda ise bu oran % 40 bulunmustur. En popiiler
maddeler eklem problemleri i¢in kullanilan gluko-
zamin, kondroitin ve androlojik acidan da saw pal-
metto, gingko, ginseng ve DHEA dir®.

Terapotik etkilerini kanitlamak her zaman
miimkiin olmasa da 1997°de ABD’de diger tedavi-
lere 21 milyar $ harcanmustir. Diyet destek {irtinleri
ve nutrasotiklerin (DU/N) 1994’te satisindan 9
milyar § elde edilirken 2000’de bu rakam 16 mil-
yar $’a yiikselmistir'. Bu yiikselme belki de
1994°te Amerikan Senatosu’nda “Dietary Supple- Endokrinologlarin ¢aligmalarinin etkileri o
ment Health and Education Act” (DSHEA) yasasi- kadar anlamli hale gelmistir ki Amerikan Klinik
nin kabul edilmesine bagli olabilir. Nutrasotikler qulokrinologlar Dernegi (AACE) kilavuzlarina
diyet destek iiriinlerinin orijinal besinlerden yapi- DU/N kullanimini yerlestirmislerdir.
lan konsantrelerini igeren biyoaktif maddeler ola- DU/N’lerle ilgili 3 ana problem vardir.
rak kabul edilirler. Fakat simdi besin dis1 piyasada
da yer buluyorlar ve sagligi artirmak i¢in normal

Prostat Ca taramasi ile ilgili olarak 12000 er-
kekte yapilan bagka bir ¢aligmada ise alt iiriner
sistem semptomlart i¢in katilanlarin %21 inin bit-
kisel destek maddeleri kullandigini fakat sadece %
10’unun medikal tedavi aldigini ortaya ¢ikarmistir.

Bunlarm ilki; etiketteki igerigin endike dozda
olmamasi veya hi¢ bulunmamasidir. Bu FDA’nin
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test ettigi 18 iiriiniiniin ¢ogunda yohimbinin hi¢
bulunmamasi veya az bulunmasi ile ilgili bir ¢alis-
mada vardir. Destek iiriinlerindeki DHEA oranlari
endike olan miktarin %0 ile %150’si arasinda ol-
clilmiistiir. Test edilen 13 isoflavone preparatinin
9’unda oldugu sdylenen miktarin %90’indan azi
bulunmus ve ginseng iiriinlerinin, saw palmetto, li-
copen, selenyum ve E3 vitamini konsantrasyonla-
rinda genis dalgalanmalar tespit edilmistir.

Ikinci olarak; destek iiriinlerinin icinde belir-
tilmeyen toksik igerigi olabilen farmakolojik ajan-
larin bulunmasidir. Ornegin ED igin kullanilan 7
DU’nin 2’sinin anlamli miktarlarda PDES inhibito-
rii olan sildenafil ve tadalafil icerdigi tespit edil-
mis. Temmuz 2006’da FDA illegal PDE inhibitorii
iceren bu 7 DU hakkinda rapor yaymlamistir. Ayni
zamanda ginseng preparatlarinda aflatoksin, maya
ve kiif bulunmus, diger DU/N’lerin de kursun,
methomil ve cesitli steroidler icerdigi tespit edil-
mistir. Hatta 103 {iriinii arastiran genis bir ¢alisma-
da 4 preparatta yiiksek miktarda anabolik steroidle-
rin ve igerigi liretici firma tarafindan agiklanmayan
14 prohormon iiriiniiniin bulundugu anlasiimustir.

Sonuncu problem ise birgok DU/N iireticisi
firma uygun olmayan ticari kaygilarla DSHEA izni
olmadan c¢aligmaktadir. Genis bir internet ¢aligma-
sinda DU/N satan web sitelerinin %50’sinden faz-
lasmnin illegal oldugu tespit edilmistir. Kalite kural-
larinin aksine tiim engellemelere karsin bu siteler
DU/N satmaya devam etmektedir.

EREKTIL DiSFONKSIYON VE

AZALMIS LiBiDO

Gecmiste erektil disfonksiyon (ED) oncelikle
psikolojik bir problem olarak bilinirdi. Fakat giinii-
miizde bilinmektedir ki erektil disfonksiyonun
%85’inin fiziksel bir sebebi vardir. Genel olarak
bilinene gore erektil ED’ye sebep olan 200’den
fazla ila¢ vardir. Bunlarin en sik kullanilanlari; al-
kol, antidepresanlar, antihistaminikler, antihiper-
tansifler, kanser kemoterapdtikleri, ditiretikler, nar-
kotikler, nikotin, sedatifler, steroidler (eger suisti-
mal edilirse), mide asit inhibitorleri, antililser ilag-
laridir. Ateroskleroz kalp ve penis i¢in ortak risk
etkenidir. Birgok insanin artik bildigi gibi sigara
icmek veya yagli yemek plak tiretimini indiikler ve
bir siire sonra bu plaklar arterleri tikar ve kan aki-
mini bloke eder’. Giiniimiizde 10 ile 30 milyon
Amerikali erkek ED’den sikayet¢idir ve yaslanan
popiilasyonla birlikte risk etkenlerinin (HT, seker
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hastalig1, asir1 sismanlik) artmasiyla prevalans da
artma egilimindedir. ED ve azalmis libido 6zellik-
leri fazla Ortiismeyen farkli kavramlar olmasina
karsin DU/N’lerin ¢ogunun her 2 durumu da dii-
zelttigi iddia edilmektedir. Ne yazik ki bu konuda-
ki galigmalarin ¢ogu az hasta sayisi, uygun olma-
yan ¢alisma dizayn1 ve onemli derecede plasebo
etkisi goriilmesi nedeniyle diisiik kaliteli olarak de-
gerlendirilmektedir. PDES inhibitorleri ile yapilan
plasebo kontrollii ¢aligmalarda plaseboya bagli %
25-41 artmis erektil fonksiyon olmasi da akilda
tutulmalidir. Bu gercek, bu alanda kullanilan pek
¢ok ajanin basarisinin agiklanmasina yardim eder.

Burada tartisilan pek ¢ok ajanin yalniz erektil
fonksiyon iizerine degil ayn1 zamanda kardiyovas-
kiiler sistem tizerine de anlamli faydasi bulunmak-
tadir. Bu durum kardiyovaskiiler sistem ve erektil
fonksiyonun ayni risk etkenlerinden etkilendigi ve
ED’nin kardiyovaskiiler problemler igin prekiirsor
bir durum oldugu yoniindeki giincel veriler ile
uyumludur®®.

DIHIDROEPIANDROSTERON (DHEA)

Dihidroepiandrosteron (DHEA) adrenal bez-
den koken alan orta derecede androjenik etkisi
olan ve hedef organ diizeyinde 6strojenlere donii-
sebilen bir prohormondur. Androstenedion ve
DHEA molekiiler yapis1 ve farmakolojik olarak
testosterona benzerler fakat dstrojenlere, progestin-
lere ve kortikosteroidlere benzemezler’. Diisiik
DHEA seviyeleri; Alzheimer Hastalig1, depresyon,
Seker Hastalig1 ve normal yaslanma ile iligkili bu-
lunmustur. DHEA ‘anti-aging hormon’ olarak da
pazarlanmaktadir. DHEA ve siilfatlanmis metabo-
litinin serum seviyeleri erektil fonksiyon ile kuv-
vetli olarak iligkili bulunmustur.

Bu bilgiler, diisiik DHEA diizeyi ve ED olan
40 Avusturyal erkek hastaya gilinlik 50 mg oral
DHEA veya plasebo verilerek yapilan kontrollii bir
¢aligmanin sonugclari ile desteklenmistir. Ayn1 grup
tarafindan yapilan daha kapsamli fakat kontrolii ol-
mayan bir ¢alismada DHEA verilmesinin hipertan-
siyona bagli olan veya organik nedeni olmayan ED
hastalarinda basarili sonuglar elde edilmistir. Fakat
seker hastaligina ve norolojik hastaliga bagli ED
ol@n hastalarda benzer sonuglar elde edilememis-
tir”.

Kismi androjen yetmezligi olan hastalara
DHEA verilmesi ile yapilan kontrollii olmayan bir



calismada hastalarin ruh halinde, eklem agrilarinda
ve yorgunluk durumlarinda diizelme oldugu goriil-
mﬁstﬁr9.

DHEA anti-androjen tedavisi alan hastalarda
serum testosteron veya IGF-1 seviyelerini arttirabi-
lecegi icin dikkatli kullanilmalidir. Tribulus ter-
restris bitkisinden elde edilen “protodioscin” bitki-
sel kaynakli DHEA olarak pazarlanmaktadir. Fakat
bu maddenin kimyasal olarak degisime ugramadan
etki gostermeyecegi ve bitkinin protodioscin igeri-
ginin yetistigi topraga bagli oldugu akilda tutulma-
lidir.

Androstenodion testisler ve adrenal bezde
iiretilen testosterona doniisebilen baska bir preand-
rojendir'’. Bitkisel kaynakli androstenodion; kas
gelisimi ve giiclinii artirmasi, yag oranini diigiirme-
si, libido ve erektil fonksiyonu artirmasi ve yaslan-
may1 engellemesi 6zellikleri ile tanitilmaktadir. Fa-
kat bazi ¢aligmalarda kas giicli ve testosteron sevi-
yeleri {izerine etkisi olmadig1 hatta Gstrojen seviye-
lerini artirdigi bildirilmistir. Geng hastalar tizerine
yapilan bir ¢aligmada giinliik 100 mg kullanilmasi-
nin higbir etkisi olmadig1 ancak giinliik oral 300
mg kullanilmasinin testosteron seviyelerini artirir-
ken estradiol seviyesini 2 katina ¢ikardigi goriil-
mistiir. Orta yas erkeklerde ise yalnizca estradiol
iizerine etkisi oldugu gozlenmistir. Diger bitkisel
icerikler ise Ostrojene matabolize olmasini engelle-
memektedir. Androstenedion 2004 yilinda FDA ta-
rafindan yasaklanmasina karsin atletler arasinda
hala popiilerdir. Andostenodionun biiyiik olasilikla
prostat sagligi, libido ve erektil fonksiyon {izerine
herhangi bir etkisi bulunmamaktadir'”,

L-ARGININ

Tahillarda ve findikta ¢esitli diizeylerde bulu-
nan L-arginin, Nitrik oksit (NO) prekiirsorii olarak
bilinen bir aminoasittir. NO, nonadrenerjik-nonko-
linerjik nérotransmisyon siiresince endotelden sali-
nir ve boylece kaslarda guanilil siklaz1 aktive ede-
rek siklik guanozin monofosfat (cGMP) seviyeleri-
ni artirtp vaskiiler diiz kasta kalsiyum seviyelerini
azaltarak diiz kas gevsemesini saglar ve buna baglh
olarak ereksiyonda 6nemli bir rol iistlenir’. L-argi-
nin néronal ve endotelyal NO sentetaz i¢cin dnemli
bir NO donériidiir ve giinde 3 gramdan fazla alin-
diginda NO olusumunu artirdigi gosterilmistir. Kii-
¢lik, kontrollii olmayan bir ¢alismada 2 haftalik
kullanim sonucunda hastalarin %40’inda artmis
erektil fonksiyon goriiliirken, kontrollii bir calis-
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mada 6 haftalik kullanim sonunda hastalarm %31°-
inde artmig erektil fonksiyon goriilmiistiir. Baska
bir caligmada giinliik 1,5 gram L-arginin verilmesi-
nin erektil fonksiyon tizerine etkisi olmadig1 goriil-
miistiir. NO seviyelerinde verimli bir artis elde
edebilmek amaciyla L-arginin genellikle bir NO
sentetaz stimulani olan ve ¢am agacindan elde edi-
len pygnogenol ile kombine edilmektedir. Bu du-
rum iizerine yapilan yalniz bir ¢alisma mevcuttur
ve hastalarin % 92 sinde erektil fonksiyonlarda dii-
zelme tespit edilmistir''.

YOHIMBIN

Yohimbin Bat1 Afrika’da yetisen Yohim aga-
cinin kabugundan elde edilen farmakolojik bir
ajandir. Yohimbin asil olarak pupiller dilatasyon
icin kullanilmaktayken vaskiiler dilatasyon sagla-
dig1 ve kan akigini hizlandirdigr fark edildiginde
ereksiyona faydali oldugu da anlasilmistir’. Santral
etkili alfa-2 antagonistidir ve PDES5 inhibit6rlerinin
kullanima girmesinden 6nce ED tedavisinde yakla-
stk 70 y1l boyunca popiiler olarak kullanilmustir.
Randomize; kontrollii 7 ¢aligmanin meta analizin-
de yohimbinin ED tedavisinde genellikle etkili ve
pahali olmayan bir yontem oldugu ve dzellikle or-
ganik kaynakli olmayan ED tedavisinde etkili ol-
dugu goriilmiistiir. Cok genig kapsamli iki ¢aligma-
da giinde 3 kez 5,4 mg verilmesi ile %34, giinde 4
kez 10,8 mg verilmesi ile %42 oraninda ED’de dii-
zelme oldugu goriilmiistiir. Giincel bir ¢alismada
18 hasta degerlendirilmis ve yohimbinin ciddi ol-
mayan ED’de etkili oldugu goriilmiistiir. Son 5 yil-
da yalnizca yohimbin kullanimi {izerine higbir ¢a-
lisma yayinlanmamustir, fakat L-arginin ile birlikte
kullanimz ile basarili sonuglar rapor edilmistir. Yo-
himbin viicut iizerinde adrenalin gibi etki eder,
kalp atigin1 hizlandirir ve kan basicin yiikseltir.
Bu nedenle yiiksek kan basinci olanlar dikkatli
kullanmalidir™>. Yohimbin kullanimi ile ¢arpinti,
anksiyete, ince tremor, diastolik hipertansiyon, ar-
teryal vazokonstriksiyon gibi yan etkiler’ goriilebi-
lir ve bu ylizden 1997 yilinda FDA tarafindan gii-
venli olmayan bitkisel kaynakli ilaglar listesine
alinmistir. Regetesiz kullanim ile alinan ilaglarin
icerigindeki degiskenlik nedeni ile regete ile hazir-
lanan preparatlar kullanilmalidir.

GINKGO BILOBA

Ginkgo genellikle demansi olan hastalarda se-
rebrovaskiiler perfiizyonu artirmak amaci ile kulla-
nilsa da santral etkileri ile 6zellikle antidepresan
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bagimli ED tedavisine de etkilidir. SSRI kullanan
ve ED olan hastalar1 inceleyen bir ¢alismada has-
talarin ED sikayetinde belirgin diizelme oldugu
bildirilmistir ancak bu ¢alisma kontrollii bir ¢alis-
ma degildir ve pek ¢ok tutarsiz veri igermektedir.
SSRI kullanan hastalar {izerine yapilan farkli iki
calismada plaseboya gore belirgin etkinligi olma-
dig1 gozlenmistir. Ayrica gingko lizerine yapilan
caligmalardan elde edilen ¢eliskili verilerin yani
sira regete edilen diger ilaclar ile etkilesmesi, no-
betlere yol agmasi ve kanama zamanini uzatmasi
gibi yan etkiler de g6z 6niinde bulundurulmalidir.

GINSENG

ABD’de degisik ginseng tiirleri (Brezilya,
Hindistan, Sibirya, Asya, Kuzey Amerika) popii-
lasyonun %#4,5°1 tarafindan kullanilmaktadir. Kore
kaynakli kirmiz1 ginseng (Panax ginseng) ED {ize-
rine en kapsamli aragtirma yapilan tiirdiir. Panax
Ginseng oncelikle AIDS tedavisi arastirmalarinda
ve klimakterik semptomlarin giderilmelerinde kul-
lanilmis fakat plaseboya karst ¢ok minimal bir iis-
tiinliigii bulunmus”'?. Hayvan ¢alismalarindan elde
edilen veriler Panax ginseng i¢inde bulunan sapo-
nin glikozitlerinin; NO sentetaz indiiksiyonu, ka-
vernosal NO salmmu ve intraseliiler kalsiyum
azalmasi ile penil vazorelaksasyon sagladigimi gos-
termistir. Ayrica serbest radikaller ve nitrik oksit
icinde baglayici bir ajan olma 6zelligi de mevcut-
tur. De Andrade ve arkadaslari tarafindan yapilan
bir ¢alismada hastalar 12 hafta siireyle takip edil-
mis ve IIEF-5 ile degerlendirilmislerdir. Hastalara
calisma oncesinde ve sonrasinda IIEF-5 uygulan-
mis ve plasebo alan grupta degisiklik yokken pa-
nax ginseng alan grupta 12 hafta sonunda IIEF
skorlarinda anlamli artig (6zellikle 3. ve 5. sorula-
rin skorlarinda) saptanmistir. Ayrica tedavi sonrasi
serum testosteron, kolesterol ve prolaktin seviyele-
rinde anlamli degisiklik saptanmamustir'’. Panax
ginseng, trazodone ve plasebonun karsilastirildig:
bir ¢aliymada ginseng grubundaki hastalardan %
60’1min diger 2 gruptaki hastalardan ise %30 unun
fayda gordiigi bildirilmistir. Baska bir calismada
hastalar 8 hafta siireyle takip edilmis ve IIEF ve
penil kan akimi ile degerlendirilmislerdir. Hatsala-
rm %60’1 tatmin edici sonuglar elde edilmistir.
Prostatektomi yapilan, ndrolojik hasari olan ve
muhtemel ilag bagimli ED’si olan hastalar ¢aligma-
ya almmamistir. Toplam hasta sayis1 135 olan bu
iki caligma ile ginseng, giivenli olusu ve diisiik
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maliyeti (500 mg tablet: 6 cent) ile Journal Of Fa-
mily Practice’den ED tedavisi i¢in tavsiye edilmis-
tir.

PROPIONIL-L-KARNITIN VE

ASETIL-L-KARNITIN

Propionil-L-karnitin (PLC) ve acetil-L-karni-
tin (ALC) arteriollerin prostoglandin bagimli vazo-
dilatasyonu ile ED fizerine etki etmektedir. Bu iki
ajanin kombinasyonunun oral testosteron ve plase-
bo ile karsilagtirildig1 bir ¢alismada her 2 grup ilag
plaseboya gore anlamli derecede etkili bulunmus-
tur. Seker hastalari ile yapilan bir ¢aligmada yalniz
sildenafil kullanimi ile sildenafil+PLC kullanimi
karsilagtirilmistir.  Kombinasyon tedavisi alan
grupta %70 hasta memnuniyeti saglanirken yalniz
sildenafil alan grupta bu oran %34 bulunmustur.
Radikal prostatektomi yapilan hastalarda yalniz
sildenafil, sildenafil+ALC+PLC ve plasebo karsi-
lastirilmis ve kombinasyon tedavisi verilen grupta
hastalarin %85’ten fazlasinda artmus erektil fonksi-
yon oldugu saptanmistir. Bu sonug¢ kombine teda-
viden sonra intrakavernozal enjeksiyon testi yapi-
larak dogrulanmigtir',

Yaymlarda ED ve iireme saghgi i¢in kulani-
lan diger DS/N’lere baktigimizda; esansiyel yag
asitleri spermin olgunlagmasina ve prostat bezin-
den seminal salgi salgilanmasina yardimer olur.
Iyot tiroid hormonlarinin bir pargasidir ve iireme
organlarinin gelisimi i¢in gereklidir, giinliik ortala-
ma 150 mg (en fazla 2000-3000 mg) alinmalidir,
fazla alindiginda toksisiteye sebep olacagi akildan
¢ikarilmamalidir. Giinde 3 kez 500 mg olarak ali-
nan C vitamini ve bioflavanoidler serum testoste-
ron seviyelerini yiikseltmeye yardim eder. Dimetil-
glisinin (DMG) sublingual formu kullanilmaktadir.
Kandan dokulara oksijen gegisini artirir, kan da-
marlart dilate olur ve ereksiyon goriiliir. GH3 seks
hormonlarinin aktivitesini stimiile eder fakat stilfit-
lere alerjisi olanlar kullanmamalidir”.

Macaristan Budapeste Universitesi’nden Dr.
Robert Frankt, yesil yulaf (Avena Sativa) ve 1sir-
gan tiiyliniin kombinasyonunun cinsel canlilikta ve
erkeklerin enerjisinde asir1 bir artig sagladigini bil-
dirmistir’.

PROSTAT SAGLIGI

Bilindigi gibi prostat kanseri siklig1 yasla bir-
likte artan ve erkeklerde ikinci siklikta goriilen
kanserdir. Kirkli yaslarda ¢ok ender olsa da gorii-



liir, 50 yasindan itibaren insidansi artar. Hastalarin
%80’inden fazlas1 65 yasindan biiytiktiir ve inanisa
gore 80 yasin iizerindeki erkeklerin %80’inde ge-
sitli derecelerde prostat kanseri vardir. Amerikan
Kanser Dernegi’nin bildirdigine goére her yil
180400 yeni tan1 konulmakta ve 31900 kisi bu has-
talik yiiziinden hayatini1 kaybetmektedir. Bugiin ye-
ni dogan bir erkek bebekte hayatinin bir dénemin-
de %13 oraninda prostat kanseri gelisecek ve bu
bebek %3 oranda bu sebepten kaybedilecektir'.

65 yas ve tlizeri erkekler, zenci erkekler, 1. de-
rece akrabalarinda (baba, kardes) prostat kanseri
olanlarda risk artmaktadir. Ayrica kronik prostatitli
hastalarda (6zellikle de ge¢cmiste veneryal hastalik
varsa), yiiksek oranda yagl diyet ile beslenenlerde
(diyetteki yiiksek yag orani testosteronu artirarak)
de riskin arttig1 bildirilmektedir'.

Kanada’da yeni tant konulmus 1000’den fazla
prostat kanseri hastasini i¢eren bir ¢aligmada hasta-
larm %39’unun 6zellikle DU/N igeren diger teda-
vileri kullandiklari bildirilmistir. ABD’de 2500°-
den fazla hastada yapilan benzer bir ¢alismada has-
talarin 1/3 iiniin destek tedavisi ya da diger tedavi-
yi kullandiklar1 belirlenmistir.

Kardeslerinde prostat kanseri saptanan hasta-
lar1 iceren daha kiiciik bir ¢aligmada hastalarin %
55’inin destek tedavisi kullandiklar1 belirlenmistir.
Bu baglamda en popiiler ajanlar saw palmetto ve
E vitaminidir.

SAW PALMETTO

Saw palmetto’nun BPH tedavisindeki popiila-
ritesi onu tiroloji yayinlarinda en genis olarak ince-
lenen fitoterapotik ajan haline getirmistir. Saw pal-
metto Amerikan clice cam agacindan elde edilmek-
tedir ve standardize edilmis lipit formu pazarlan-
maktadir. Etken maddesinin prostat {izerine olan
etkisi halen bilinmemektedir. “National Health In-
terview Survey” tarafindan yapilan arastirmada
saw palmetto’nun eriskin erkek popiilasyonunun
%1,1’inde kullanildigin1 goéstermistir ki, bu rakam
yalnizca ABD’de 2 milyon erkekten fazlasinin kul-
landigin1 hesaplatmaktadir'.

Bu ilacin klinik pratikte kullanimi1 BPH iizeri-
ne olumlu etki yaptigin1 gdsteren pek ¢ok calisma
ile desteklenmektedir. 1000’in iizerinde hastanin 6
ay siireyle takip edilmesi ile yapilan bir Fransiz
calismasinda hem permixon hem de finasterid alan
hastalarin 2/3’iinde AUSS’de azalma meydana gel-
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mistir. Finasteridin aksine fitoterapi ile cinsel islev
iizerine yan etkiler gelismemistir, prostat boyutla-
rinda ve PSA degerinde azalma saptanmamustir. 14
randomize kontrollii ¢alismadan elde edilen bir
meta analizde c¢alismalarin kalite ve hasta sayila-
rinda standart olmamasina karsin permixonun nok-
tiiri ve ortalama akimda anlamli derecede diizelme
sagladigi belirtilmistir. Gerber ve ark. tarafindan
yapilan caligmada semptomatik iyilesme oldugu
ancak akim hizinda plasebo ile karsilagtirildiginda
anlaml diizelme olmadig: bildirilmistir. Bu konu-
daki temel yaklasim saw palmetto’nun giivenli ve
etkili oldugu yoniindedir. Fakat iyi dizayn edilmis,
225 hastanin 1 yillik izlemi ile olusturulan rando-
mize kontrollii bir ¢alismada BPH ile ilgili belirti-
lerde ve objektif 6l¢timlerde diizelme olmadig1 go-
rillmiistiir'®. Marks ve arkadaslarinin yaptiklari
baska bir ¢aligmada, saw palmetto’nun o6zellikle
transizyonel zonda prostat epitelyal kontraksiyon
meydana getirerek apopitozu tetikler ve atrofik
glandlarda artis sagladig1 (%25°ten %40°a) ve bun-
lar1 yaparken de PSA’da ve prostat voliimlerinde
bazal degerlere gore azalma olmadigi saptanmis-
tir'’. Bu calismada ve saw palmettonun hepatotok-
sisitesini arastirmak icin farelerde Singh ve arka-
daslarinin yaptig1 baska bir ¢aligmada anlamli yan
etkiler de goriilmemistir'®.

ANTIOKSIDANLAR

Epidemiyolojik calismalarda Diinya’da bazi
bolgelerde prostat kanserinin daha ender oldugu
gOriilmistir. Bu durum, bu bélgelerdeki niifusun
antioksidanlardan zengin yiyecekleri daha fazla tii-
ketmelerine baglanmistir. Antioksidanlar tiimoral
gelisime neden olacak DNA mutasyonlarmin geli-
simini engeller.

Tipik olarak domateste bulunan likopen bir
karotenoid tiirevidir ve prostatta yiiksek konsant-
rasyonda bulunur. ABD’de 6zellikle domates sosu
yoluyla alinan likopen pek ¢ok g¢alismada prostat
kanseri gelisiminde %25-80’e varan oranlarda
azalma saglamaktadir. Bu konudaki 21 ¢alismanin
meta analizinde ozellikle pismis domates tiiketil-
mesiyle prostat kanseri insidansinda belirgin azal-
ma oldugu gosterilmistir. Fakat 30000’e yakin has-
ta iizerine yapilan baska bir c¢alismada likopen
alinmasi ile prostat kanseri riski arasinda herhangi
bir iligki olmadigi saptanmustir. Likopen ve soya
isoflavonlarin birlikte alimi ile ilgili yapilan bir
calismada serum PSA seviyelerinde stabilizasyon
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saglandig1 ve hormon sensitif ve hormon refrakter
prostat Ca gruplarinda progresyonu azalttig1 iddia
edilmistir'”.

Diger karotenoidler i¢in kanitlar ¢ok ikna edi-
ci degildir. Vitamin A, erkeklerde beta karotenin
disik plazma seviyesi nedeniyle prostat kanseri
insidansini azaltir gibi goriiniir, fakat yiiksek plaz-
ma seviyelerinde ters etkileri vardir. Sonug itiba-
riyle beta karoten alimi ve prostat kanseri riski ara-
sinda kesinlesmis bir korelasyon yoktur.

Vitamin E (Tocoferol) anlamli miktarda anti-
oksidan igerir. Vitamin E’nin diisiik plazma sevi-
yeleri ile artmis prostat Ca insidansi arasinda kore-
lasyon vardir. Alfa Takoferol Beta Karoten
(ATBC) kanser 6nleme ¢aligmasinda, 30.000 siga-
ra igen insanda Beta Karoten alimi ile anlamli etki
goriilmezken, E vitamini destek iiriinleri ile prostat
Ca insidansinda %40 azalma goriiliir. Bu sonug
diinya ¢apindaki sigara i¢enlerin yer aldig1 “Health
Professionals Fallow-up Study” (HPFS) arastirma
calismalari ile onaylanmustir.

Ne var ki sigara igenleri hedeflemeyen daha
kiigiik ¢aligmalardaki veriler ¢ogunlukla negatiftir
ve PSA ve IGF-1 seviyeleri iizerinde etki goster-
mez. Son zamanlarda gama tocoferol’{in alfa toco-
feroliin aksine prostat Ca insidansini dnlemede et-
kili oldugu belirtilmektedir.

Selenyum (Se) ve Se igeren bilesikler (6rne-
gin selenometionin) DU’ler iginde sikga kullanilan
antioksidanlardir. Bunlar apopitozu indiikleyerek
serbest radikallerin verdigi hasarlardan korurlar ve
prostat Ca riskini azaltir. Se ayn1 zamanda andro-
jen ve Ostrojen etkilerinin regiilasyonu ile ilgili ol-
dugu gosterilmistir. Diger ¢alismalar bunu destek-
lemese de diisiik Se seviyeleri yiiksek oranla pros-
tat Ca ile iliskilendirilmistir. Selenyum testislerde
de yiiksek konsantrasyonlarda bulunur. Kalp, kara-
ciger ve bobrek hastalig1 olanlar selenyum kullan-
mamalidir’.

Asil amact melanomay: arastirmak olan “The
Nutritional Prevention of Cancer Trial” Se destek
iirlinlerinin uygulanmasi ile bazalde diisiik Se ve
PSA seviyesi olan hastalarda prostat kanseri insi-
dansinda anlamli azalma oldugunu géstermistir. Se
cogunlukla diger antioksidanlarla birlikte verilir:
Su.Vi.Max calismasi, C, E vitaminleri beta carote-
ne, Se ve Zn kombinasyonlarinin PSA diizeyleri
normal veya diisiik hastalarda prostat Ca riskini
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azaltirken eger PSA yiiksekse bu riski artirdigini
bulmuglardir. Vitamin C, E, Se ve Co-enzim Q10
vitamin kombinasyonlar1 yapilan bir g¢aligmada
prostat Ca tanis1 almig erkeklerde veya PSA sevi-
yeleri yiiksek olanlarda plasebo ile karsilastirildi-
ginda etki goriilmedigi bulunmustur®'. “National
Cancer Institute (NCI) Fonu”nun Selenyum ve Vi-
tamin E kombinasyonu ile ilgili genis bir ¢aligmasi
halen devam etmektedir. Ne var ki bu ¢alismada
selenyumun tercih edilmesi elestirilmistir ve Se
pro-oxidant olarak tanimlanmuistir.

Co-enzim Q10’un giinliikk 100 mg kadar tiike-
tildiginde hiicresel oksijenizasyonu artirdig1 gotse-
rilmigtir. Co-enzim A co-enzim Q10 ile birlikte
kullanildiginda bir¢ok zararli maddenin immiin
sistem tarafindan detoksifikasyonuna yardim
eder".

Polifenoller ve flavonoidler meyvelerde, seb-
zelerde kirmizi sarapta, cayda, marketlerde satilan
iizim ¢ekirdegi ekstrelerinde ve yesil ¢ayda bulu-
nan antioksidanlardir. Bu arada bir ¢alisma alkol
kullaniminin prostat Ca riski lizerinde etkisinin ol-
madigint gostermistir, digerleri ters etki oldugunu
veya riski artirdigini bulmuslardir. Genis retros-
pektif bir calismada haftada 1 kadeh tiiketilen kir-
miz1 sarabin relatif riski azalttigi bulunmustur. Bir
Kanada calismasinda bira ile daha iyi sonuglar
alindigr bildirilmistir.

Cay, ozellikle de yesil ¢ayin, prostat Ca riski-
ni azalttig1 bildirilmektedir ve anlamli miktarda ka-
tekinler igerir ve ozellikle giiclii antioksidan 6zel-
likleri olan polifenollerin alt grubudur. Ne var ki
diger ¢alismalarda prostat sagligi i¢in faydasi bulu-
namamugtir. Hatta “Mayo Clinic”teki prostat kan-
serli hastalarda yapilan bir ¢alismada %69 hastada
yesil cay toksisitesi gelistigi tespit edilmis. Lee ve
ark. derlemelerinde tiim Cin’e genellenen ¢alisma-
ya siiphe ile yaklagmislardir. Zira sonuglar aligila-
nin disinda mitkkemmel bulunmus ve ¢alismaya ali-
nan popiilasyonda prostat kanseri ender olarak bil-
dirilmigtir.

Nar suyu, elajik asit gibi polifenolleri, gallo-
taninleri ve anthosiyaninleri igerir ve in vitro ola-
rak prostat kanserini 6nledigi bildirilmistir. Son za-
manlarda yaymlanan iddiali bir ¢aliymada, radyo-
terapi veya cerrahi sonrasi giinde 1 bardak (200-
250 ml) nar suyu alan hastalarda PSA ikiye katlan-
ma zamaninin bu tedavi ile 15 haftadan 54 haftaya
ciktig1 gosterilmistir™.



Soya isoflavonlari icerir, bunlardan genistein
seks steroidlerinin sentezini ve aksiyonunu etkiler
ve en 1yi ¢alisilmig olandir. Soya tiiketimi ile pros-
tat kanseri riski arasinda ters iliski gdzlemlenmis-
tir, fakat bir ¢alisma siiphelidir ve birinde de pros-
tat kanseri riskinde artig oldugu gosterilmistir. So-
ya isoflavon destek iiriinleri ile erkeklerde erken
prostat Ca’da T ve PSA seviyelerinde azalma oldu-
gunu gosteren kiiciik bir ¢aligma vardir. Fakat bir
diger ¢alismada saglikli erkeklerde PSA diizeyinde
hafif bir azalma gosterilmistir. Soya alimu ile pros-
tattaki Androjen Reseptorlerinin ekspresyonunun
baskilandig1 ve dolayisi ile de prostat kanserinden
korunma saglandig1 da gosterilmistir™.

CINKO

Prostat saglig1 i¢in ¢inko kullanimi biraz tar-
tismalidir. Cinko tercihen saglikli prostat dokusun-
da birikir. Kanser hiicrelerinin ¢inko seviyeleri dii-
siktiir. Bu arada yiiksek ¢inko alimimnin prostat
kanseri insidansini azalttigini rapor eden bazi goz-
lemler vardir. Digerlerinde etkisi olmadigini veya
riski artirdigt rapor edilmistir. Gergek sudur ki
“Health Professionals” takip ¢aligmasindaki giin-
liik 100 mg’den fazla ¢inko alan erkeklerde prostat
Cazfiskinin ikiye katlanmasi da bilhassa sasirtici-
dir

Hindistan cevizi yagi, saw palmetto lipid eks-
tresi ve aycicegi yagi ile farelerde yapilan kont-
rollii karsilagtirmali bir calismada yag asitlerinden
zengin olan hindistan cevizi yaginin farelerde pros-
tat agirhgindaki artis1 azalttigi gosterilmis™.

Ayrica giinde 3 kez ikiser tablet seklinde ali-
nan sarimsak ekstresinin immiim sistemi kuvvet-
lendirip dogal antibiyotik gibi davrandigi, testoste-
ronun etkilerini azalttig1 ve kanser hiicrelerinin bii-
yiimesini yavaslattig bildirilmektedir'®. Képek ba-
lig1 kikirdagmin da tiimdr gelisimini inhibe ettigi
ve immiin sistemi stimiile ettigi ileri siiriilmiigtiir'.
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