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BENIGN PROSTAT HiPERPLAZISININ LH-RH ANALOGU BUSERELIN ILE TEDAVISI

TREATMENT OF BPH WITH A LH RH ANALOGUE BUSERELIN
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Bu calismamizda orta siddette semptomlar:
olan benign prostat hiperplazili 14 hastaya 1 yil
siireyle D-ser-6-terbutyl gonadotropin releasing
hormon etilamin (buserelin) vererek bu siire zar-
findaki etkilerini izledik. Prostat biiyiiklugini
ultrasonografi ve rektal muayene ile, prostat obs-
tritksiyonunu sistopanendoskopi ile gozledik.
Semptomlardaki degisiklikleri subjektif yakinma-
larla, antiandrojenik etkiyi serum testosteron dii-
zeyini Olgerek saptadik.

Ultrasonografik degerlendirmeye goére pros-
tatik boyutlarda ortalama %29,4 (% 3,5-%49,4)
kiiciilme bulundu. Hicbir olguda sistopanendos-
kopik muayenede 6nemli bir degisiklik goriilme-
mesine kargin semptomlarda, 6zellikle noktiiride
biiyiik oranda diizelme oldu. 4 olguda empotans
gelisti ve 2 hastada da seksiiel aktivitede gerile-
me oldu.

Sonug olarak, prostatik boyutlann kiigiilme-
sine ve semptomlarda belirgin diizelme elde edil-
mesine karsin, yan etkileri nedeniyle bu tedavinin
inoperabl hastalara uygulanmasinin daha dogru
olacag kanisindayiz.

SUMMARY

In our study, 14 patients with BPH who had
moderate symptoms and who were getting buse-
relin treatment were followed for one year. We
used suprapubic ultrasonography and rectal pa-
Ipation to observe the change in prostatic size and
cystourethroscopy for the obstruction. Serum tes-
tosterone levels were used to show the antiand-
rogenic effect; and the changes in symptoms
relied on the complaints of the patients.

According to the ultrasonographic evalua-
tion there was a 29,4 % (3,5%-49,4%) decrease
in prostatic size. Although there wasn’t signifi-
cant change in the cystourethroscopic examina-

tion, there was an improvement in symptoms,
especially in nocturia. Impotence developed in 4
of the patients and 2 patients complained of dec-
reased sexual activity.

We concluded that, in spite of the improve-
ment in symptoms and the marked decrease in
prostatic size, it is better to use buserelin treat-
ment in inoperable cases because of its adverse
reactions.

GIRIS

Bilateral orsiektomi sonrasi benign prostat
hiperplazisinin (BPH) semptomlarimin geriledi-
gi bilinen bir durumdur. 1895’te White, iiriner
obstriiksiyon i¢in bilateral orsiektomi uygulanan
111 hasta serisi yayinlamisti (15). Cabot, 1896’da
ayni sekilde 61 hastayi tedavi etmis ve %84 ora-
ninda prostatizm semptomlarinda gerileme bil-
dirmistir (4). BPH’da buyiimiis prostat epitelyal
ve stromal elemanlan kapsar. Barssch ve arka-
daglari BPH’da normal prostatik dokuya gére
stromal elemanlarin belirgin derecede ¢ogaldifi-
m gostermislerdir (2). Huggins ve Stevens 1940°ta
3 olguda orsiektomi sonrasi prostatektomi uygu-
layip prostatik epitelyumda biiziilme ve kiigiilme-
yi gérmiiglerdir (7). Bu dogrultuda literatiirde
birgok yayin vardir. Bu kanitlar BPH’nin pato-
genezinin intakt testis fonksiyonuna bagimh ol-
dugunu goéstermektedir. BPH nin eunukoidizmde
olusmadig1 bilinmektedir. Ancak Scott erken
kastre edilmis bir olguda BPH saptayip yayinla-
mustir (12). Son yillarda Yokoyama tarafindan
bir vaka daha yazilmist1 (16).

BPH’nin testisten direkt salgilanan andro-
jen ve ostrojenler, androjenlerin periferal degi-
simlerinin sonucu olugan dstrojenler, veya baska
bilyiime faktorleri, ya da hepsinin kombinasyo-
nu sonucu olusup olugsmadigt halen tam olarak
bilinmemektedir. Schroeder ve arkadaslar



BPH’li 5 olgudan 4’nii kastre ederek ve birine
LH-RH agonisti-buserelin-vererek 2-3 ay iginde
ortalama %31 kugiilme saptamislardir (11). Bu
bulgular prostatik hiperplazinin testikiiler fonk-
siyonlara kuvvetle bagimh oldugunu goster-
mektedir.

Klinigimizde LH-RH agonisti olan busere-
lin ile medikal orsiektomi yapilarak serum tes-
tosteron  duvzeyi dusaralip BPH  Gzerindeki
cthisinin arastinilmasi igin prospektif bir galisma
yapilde.

MATERYAL VYE METOD

Benign  prostat  hiperplazili (BPH) 14
olgu galisma kapsamina alindi. Rektal muayene,
ubirasonovrali, intravenos tirogram, postvoiding
sovtowram ve aretral kateter dle rezidiiel idrar
clyamu vardimn ale tandan konan hastalarda
pachenenst ofup olmadiar rekral igne aspirasyon
bovopsist e sitelopk olwrak kontrol  edildi.
Muabhipn bucre gorelenler calisma hapsamindan
ghanddr Guandas 3.6, gece X 4 ke idrara gikan
bu olgulann hepsine tedavy oneest sistopanen-
doskopr vapabarak baska obstrub !l neden olup
oinunhigs arsimildr ve prostatih obstruksiyon
saptandi.

Buscrehi ee4ine cun olmak usere ik hatta
eutade b oo Gioskonensebbinde ttoplam 1.3 mg)
ik hodtaden sonra vemehten once ve sonra, sag
ve sol Barena chiak uzere 12 doz nazal inhalas-
von volu ile versidi (0 3 e gam, tedavt 6. avda
kosildi. Serum iestosteron duveslern tedisiden on-
ce ve tedavi sirasinda her 3 avda bir olguldu. Yi-
ne her 3 avda by sistopanendoskopi ve reziduel
idrar olcumu ile prostata bagh obstraksinon is-
lendi. Yakimmudar ve rehtad muayencelerdehn de-
gisiklikler haydedildi. 6 avda bir pelak
ultrasonografi ile prostat bovuttan olyuldu.

SONUCT AR

Yay ortalamasy 61 (34
ultrasonogralik

Sty ok olealianin
ofarak  suprapabaky ik
diameterden alinan oleunilere gore ortatama pro-
stat buyuklugu 43,7 » 33 mum di. Rehtal muasene
ile 10 olguda grade 1-2 ve 4 oleuda grade |
derecede buyukluk  saptadik. Sistopancen-
doskopide iki retansiyone olgu disinda prostatik
uretrada minimal agikhk gozlendi. Amlan iki
cesada tam obstriksivon vards.

RLAY

Testosteron diizeyi: Tedavi 6ncesi ortalama
410 ng/dl olan testosteron diizeyleri buserelin
baslandiktan 1 ay sonra ortalam 49,4 ng/dl
(32-67 ng/dl) diizeyine indi. Kontrole gelmeden
once 1 hafta siireyle ilact almayan iki olguda
serum testosteron diizeyleri 950 ve 1000 ng/dl idi.
Tedaviye diizenle uyanlarin ortalama serum
testosteron diizeylerinin ilk ay iginde ulasilan
diizeyde kaldif1 gozlendi (32-67 ng/dl).

Prostat biiyiiklugii; Tabloda goriildiigii gibi
suprapubik US ile iki boyutlu olarak yapilan
ol¢iim sonucu tedavi Oncesi prostat biiyiikliigii
ortalama 43,75 x 33 mm idi. Tedavi bitiminde ise
ortalama 33,8-32,4 mm olarak bulundu. Bu
¢aliysmamiza alinan 14 olgudan 10’unda
suprapubik US ile prostatik boyutlarda tedavi
sonrast ortalama %29,4 (%3,5-%49,4) kiigiilme
saptadik. Rektal muayene ile tedavi siiresinde
vapilan kontrollerde tedrici bir kiigiilme izlendi.
I yil sonunda tum olgularda prostat silik
denebilecek dizeye inmisti.

Sistopanendoskopi sonuglari: Tedavi énce-
si tum olgulara uygulanan sistopanendosopiler-
Jde 2 olguda tam prostatik obstruksiyon, geri
kalanlarda ise minimal agiklhik goézlendi. Tam
obstruksiyon gozlenen 2 hasta, uretral kateter-
siz idrar ¢tkaramazken digerleri prostatizm bul-
gulan ile idrar yapabiliyordu. Olgulara 3 ayda bir
yapilan sistopanendoskopide belirgin bir degisik-
ik gozlenmedi.

Semptomlar: Tedavinin uguncu ayinda 2 ol-
pu disinda sempromlarda buyiik oranda gerile-
me kavdedildi. 12 hasta gundiiz ve gece idrara
cikiy savilarmmin 3.4 ve 1-2 oldugunu ifade etti-
ler. Fmpotans nedenivle 6. ayda tedavileri kesi-
len 4 olgunun, hemen hemen hi¢ prostatizm
vahinmast halmamist, Tam obstruksiyon olan 2
oleu tedavive dusonli uvmalarina karsin, 1. yilin
sonunda uretral katetersizadrar gilkaramadi. Tek-
ik olunaksizbik bl nedenivle urotflowmetrik ga-
Bsmialar vaplamadt,

Yan ethiler: Histalarinuzda empotans disin-
da van etki gorulmedi. Tedaviye alinan olgulart-
mizda 6’sinda empotans onceden vardi.
Olgularimizdan 4 "unde daha once normal libi-
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TABLO 1
Olgu Yas USG’'de Boyutlar ve Semptomiar
No Rektal Tuge Bulgulan
Tedaviden Tedaviden Degisim  Tedaviden Tedaviden
Once Sonra Orami Once Sonra
1 65 50x38 mm 21 x 23 mm %49,4 (k) Pollakiiri 5-6 Polakiri 2-3
grade 1-2 Silik Noktiiri 2-3  Noktiri 1-2
2 54 60x 50 mm 57x49 mm%3,5 (k) Pollakiiri 4-5 Pollakiiri 2-3
Grade (1) Silik Noktiiri 2-3  Noktiiri -
3 58 45x31 mm 25x 20 mm %40 (k)  Pollakiiri 2-3 Pollakiiri 2-3
Grade (1) Silik Noktiiri 2-3  Noktiiri -
4 54 36x34 mm 35x 37 mmD.Y. Pollakiiri 3-4 Pollakiiri 2-3
Grade (1) Silik Noktiri 2-3  Noktiiri -
5 80 40x40 mm 3535 mm%]12,5 (k) Retansiyone D.Y.
Grade (1) Silik
6 63 38x43 mm 44x 43 mm %7 (b) Pollakiiri 5-6 Pollakiiri 2-3
Grade (1) Silik Noktiiri 2-3  Noktari 1
7 56 42x3]1 mm 25x 20 mm %38 (k)  Pollakiri 5-6 Pollakiiri 2-3
Grade 1-2 Silik Noktiiri 2-3  Noktiiri 1
8 63 51x37 mm 22x 25 mm%46 (k)  Pollakiiri 6-7 Pollakiiri 2-3
Grade 1-2 Silik Noktiiri 2-3  Noktiiri 0-1
9 56 55x50 mm 53 x 48 mm %4 (k) Retansiyone D.Y.
Grade -2 Silik
10 60 43 x30 mm 24 x 22 mm Y%45,5 (k) Pollakiri 4-5 Pollakiiri 2-3
Grade 1-2 Silik Noktiiri 2,3 Noktiiri 0.1
11 52 38x37 mm 33x34 mm%10.7 (m) Pollakiri 4-5 Pollakiiri 2-3
Grade 1-2 Silik Noktiiri 1-2  Noktiri -
12 61 40x30 mm 42 x 41 mmY 16 (b) Pollakiiri 5-6 Pollakiiri 2-3
Grade 1-2 Silik Noktiiri 2-3  Noktiiri 0-1
13 62 41x32 mm 25x 22 mmY%45,2 (k) Pollakiiri 5-6 Pollakiiri 2-3
Grade 1-2 Silik Noktiiri 2-3  Noktiiri -
14 58 35x37 mm 33x 35 mmD.Y. Pollakiiri 5-6 Pollakiiri 2-3
Grade 1-2 Silik Noktiiri 1-2  Noktiiri -
Ortalama : 43,7 x33 33,8x32,4

(k) : Kiiciilme
(b) : Biyiime
D.Y. : Degisiklik yok.

A



do ve ereksiyon varken tedavinin 6. ayinda empo-
tans yakinmalari nedeniyle ¢alismadan
¢ikanldilar. Kalan 4 olguda libido azalmasi ve
cinsel aktivitede azalma oldugu kaydedildi.

TARTISMA

Calismamizda ortalama %29,4 olarak
buldugumuz oran literatiirde medikal orsicktomi
sonras1 olusan kig¢tlme oranlarina uyumlu
goriilmektedir. Schroeder ve arkadaslar 1986'da
yaptiklan 6 olguluk calismada ortalama %31,4
(I1) ve 1989'da yayinladiklari 12 olguluk
calismada %29,2 (3) oraninda kiiciilme sap-
tamislardir. Literatiirde kiigiilme oran or-
talamasinin %0-55 arasinda degisiminin nedeni
olarak her olguda histopatolojik olarak stromal
epitelyal elemanlardaki degisikliklerin larkhilig
diigiiniilmektedir (9). Esasen androjen
yoksunlugundan epitelyal elemanlar
etkilenmektedir (11). Gabrilov ve arkadaslan bir
LH-RH agonisti olan Leuprolide ile tedavi et-
tikleri 3 BPH'l olguda serum d&stradiol
seviyesinde belirgin diisme saptamuslardir (6). Biz
ostradiol seviyesi baktiramadik. Bosch ve
arkadaslan 1989'da yaptiklar buserelin tedavisini
6-12 hafta siirdiiriip tedaviyi kestikten sonra 6-36
hdftada prostatin hemen hemen eski hacmine
ulagtigini bildirmiglerdir (3). Bizim olgularimiz
halen izlenmektedir. Prostatin biiyiikliigiinii
olgmedc en uygun yontemlerden birisi transrektal
ultrasonografidir. Ancak rektal probumuz
olmadig igin suprapubik US ile iki boyut 6lgiimii
seklinde bilyiikliigii saptadik. 4 olguda kiigiilme
olmadigi gibi bunlardan 2'sinde tabloda
gosterildigi sekilde hafif bir biiyiime de izlendi.

Serum testosteron diizeyi 3—4 hafta icinde or-
talama %49,4 ng/dl (32-67 ng/dl) diizeyine diistii
ve kiigiik farkhiliklarla tedavisi siiresince bu
diizeyde tutuldu. Asil énemli etki dokudaki
dihidrotestosteron diizeyine baghdir (3). Ancak
teknik olanaksizliklar nedeniyle doku DHT
diizeyi ol¢iilemedi. Hastalarimizda US ve rektal
palpasyonla saptadigimiz prostatik biiyiime or-
ta derecede idi. Tedavi dncesi post miksiyonel
sistogramlarda ve rezidiiel idrar olgiimiinde
minimal rezidiiel idrar saptaniyordu. Bu nedenle

tedavi sonrasi rezidiiel voliim tesbiti yapilmadi.
Sadece 2 olguda tam retansiyon vardi ve bu 2
olgu tedavi sonrasi yine tam retansiyone idiler.
Yine bu 2 olgu disindaki biitiin olgularda pro-
statizm semptomlarinda hastalarin ifadelerine
gore cok biiyik gerilemeler olmustur.
Uroflowmetrik olarak LH-RH analogu tedavisi
sonrasl Bosch ve arkadaslari belirgin diizelme
gosterdikleri halde (3) Keane ve arkadaslan yine
ayni sckilde yaptiklari 6 ayhk tedavi sonrasi
troflowmetrik olarak belirgin degisiklik
olmadigini saptamislardir (8).

Sonug¢ olarak, medikal orsiektomiden son-
ra prostatik boyutlarda kiigiilme ve prostatizm
semptomlarinda belirgin gerileme olmasina kar-
sin tedavinin kesilmesinden sonra prostat biiyiik-
ligiiniin tekrar eski duruma donmesi tedavinin
glivenirligini azaltmaktadir. Bosch ve arkadaglan
buserelin tedavisi kesildikten 6-36 hafta iginde
prostatik boyutlarin eski haline déndiigiinii ve
semptomlarin da tekrar olustugunu yazmislardir
(3). Ayrica medikal kastrasyon sonras: her neka-
dar bizim olgularimizda yalnz empotans goriil-
miisse de, bu konuda yapilan ¢aligmalarda bas
agnisi, flushing gibi yan etkilerde goriildiigii ya-
zilmistir (3,8).

Bunlarn 1s13inda, ¢alismalarin devam etti-
rilmesinin uygun olacagim, ancak medikal orsi-
ektomi tedavisinin cerrahi tedavi
uygulanamayacak ek patolojileri olan olgulara
uygulanmasimin daha dogru olacag gorii-

siindeyiz.
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