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OZET

Benign prostat hiperplazisinde Prazosin ve doksazosinin tedavilerinin etkinliklerinin
karsilagtinlmasi amaci ile yapilan bu galigmaya 150 olgu dahil edildi.

Olgular anamnez , maksimal ve ortalama akim hizlar, residiiel idrar miktar1 ve internasyonel pro-
stat semptom skorlar1 yoniinden degerlendirildi. 2 gruba ayrilan olgulardan birinci gruba 2x1 mg/g pra-
zosin, ikinci grubada 2mg/g doksazosin tedavisi baslandi. 3 aylik tedavi siiresi sonunda 11 olgu
caligma kapsamindan gikartildig1 igin 139 olgu degerlendirmeye alindi. Sonuglarin irdelenmesinde
fisher testi kullanildi.

Her iki gruptada maksimal ve ortalam akim hizlar istatistiksel anlamli olarak artarken, rezidiiel
idrar ve internasyonel prostat semptom skoru anlaml: olarak azaldi (p<0.05). Her iki grup arasinda pra-
zosin lehine olan farkin ise istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriildii. Benzer yan etkiler her iki
gruptada goriiliirken tedavi baglangicinda olusan hipotansif ataklar prazosin grubunda daha sik olarak
gozlemlendi (p<0.05)

Erken evre benign prostat hiperplazisinin tedavisinde gerek prazosin, gereksede doksazosin giiven-
li, etkili ve pahali olmayan ilaglar olarak degerlendirildi.

SUMMARY

Hundred and fifty patients were entered into the study o f prazosin versus doksazosin for the treat-
ment of benign prostate hyperplasia. Patients were assessed by history, urine maximal and mean flow
rate, residuel urine, and International prostate symptom score. Patients were divided into 2 groups than
randomised to receive either Prazosin 1 mg twice daily for first group or doxazosin 2 mg daily for sec-
ond group. After 3 months, patients were reassessed with the same parameters. There were 11 exculu-
sions, leaving 139 patients for analysis. The results were analysed with fisher test.

Maximal and mean flow rates increased, residuel urine and international prostate symptom scores
was decreased significantly in both groups (p<0.05). However there were no statistically significant
changes seen between two groups (0.01<p<0.1). Side effects were similar in the two groups, but
hipotensive attacs are higher in prazosin group. (p<0.05)

It was concluded that prazosin and doxazosin is a safe, effective and cheap drugs for the treatment
of early stage prostatic obstruction.

ANAHTAR KELIMELER: Alfa | resep- KEY WORDS: Alpha 1 receptors, Alpha 2
tor, Alfa 2 reseptor, Alfa reseptor blokerleri. receptors, Alpha 1 receptor blockers.




GIRIS

Benign prostat hiperplazisinde (BPH) far-
makoterapi yiizyillardir denenmektedir. Son 2
dekata gelene dek cesitli ilaglar ve ekstreler
denenmis ancak tatminkar bir sonug
alinamamigtir. Mesane kollumu ve prostatin
sinirsel innervasyonunun daha detayl
aragtirtlmas: dikkatleri ozellikle alfa reesptorler
iizerine gekmigtir.(1,2)

Son 20 yil igerisinde bu reseptorlerin gesitli
blokerlerie bloke edilerek BPH tedavinde
kullanilmas: iizerine pek ¢ok aragtirma
yayinlanmiytir. (3,4,5). Bunlardan ilk denenen
phenoksibenzamin olup (6), daha sonralar1 pra-
zosin, indoramin, terazosin, alfuzosin doksazosin
denenmistir.

Klinigimizde 1993 yilinda baglatilan ¢alisma
ile erken evrede kabul ettigimiz benign prostat
hiperplazili 100 olguda prazosin 50 olgudada
doksazosini kullanarak medikal tedavi uyguladik.
Her iki ilag arasindaki etki ve yan etki farklarin
arastirdik.

GEREC VE YONTEM

Yaglar1 52 ile 71 arasinda degigen 150 olgu
calisma kapsamina alindi. Olgularin se¢imi
poliklinik hastalar: arasinda erken evre benign
prostat hiperplazisi (BPH) olarak kabul edilen
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veya operasyon igin endikasyon verilmeyen
hastalar arasindan yapildi. Se¢im kriterleri olarak
: Tuse rektalin (TR)(-,+), Maksimal akim hizinin
(Qmax):8 ile 15 ml/sn, ortalama akim hizinin
(Qort):4-7 ml/sn., rezidiiel idrar miktarinin (Rml)
100 cc den az olmasi, internasyonel semptom
skorunun (I-PSS<10) olmas: dikkate alindi. Tiim
olgularin tedavi baglamadan dnce tansiyon
arteryelleri ol¢iildii. Olgular iki gruba aynldi. 1.
gruptaki 100 olguya prazosin 1mg/giin 2. grupta-
ki 50 olguya 2 mg/giin doksozos' in tedavisi 3 er
ay siire ile uygulandi. Tedavinin baslangicinda
ve sonunda hastalarin TR,Q max, Q ort, Rml ve
I-PSS lar: arasindaki degisikliklerin iki grup
arasinda anlaml1 bir fark gosterip gostermedigi
arastinildi. Istatistiksel degerlendirmelerde fisher
testi, iirodinamik Glgimlerde Dantek meniiet
cihazi, rezidiiel idrar tayinlerinde ise Hitachi 310
ultrason cihaz1 kullanildi.

BULGULAR

150 olgu caligma kapsamina alinmigken 1.
grupta 8 olgu 2. grupta 3 olgu tedaviyi biraktifi
i¢in ¢aligma dig1 birakildi. Her iki gruptaki
olgularin tedavi 6ncesi ile sonrasinda gostermyjs
olduklar: degisiklikler Tablo 1'de 6zetlenmistir.

Burada goriildiigii gibi her iki ilagta tedavi

Tablo 1: Doksazosin ve Prazosin tedavilerinin kargilagtirilmasi

1. Grup (Prazosin)

2. Grup (Doksazosin)

n:92 n: 47
T.once T.sonra % T.once T.sonra %
Q mak: 10.1 12.8 27 9.8 12.1 23
Qort: 43 5.1 19 4.1 4.6 16
R ml: 65 46 30 78 55 21
IPSS: 7.5 5.0 33 8.2 59 29
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Tablo 2: Tedavi esnasinda goriilen yan etkiler

1. Grup (Prazosin) 2. Grup (Doksazosin)
Yan etkiler n:92 % n: 47 %
Akut hipotansiyon atag1: 8 olgu 8.7 - =
Bas agrist 2 olgu 2.1 1 2
Tagikardi 3 olgu 32 2 4.2
Toplam 13 13 5 6

oncesi degerlere gore kullamilan parametrelerde
% 16 ile % 50 arasinda diizelme saglamigtir.
Istasistiksel degerlendirmede Fisher testi
kullanildig1 zaman Q mak. ta prazosin (p:
0.0246) ve doksazosin (p: 0.0348) tedavilerinin
anlaml olarak iyilesme sagladif1 (p<0.05) tesbit
edildi. Prazosinin doksazosine gore daha iyi bir
diizelme saglamasinin ise istatistiksel olarak
anlamali olmadig: goriildii. (p: 0.28) . Qort. ve
Rml ile [-PSS degerlerinde de her iki ilacinda
istatistiksel anlaml1 diizelmeler sagladig: tespit
edildi.

Yan etkiler acisindan incelendiginde ise
Tablo 2'de gosterildigi gibi ozellikle ilacin anti-
hipertansif etkisine bagh sikayetler prazosin
gurubunda stk goriildii ve bu fark istatistiksel
anlamli bulundu.

TARTISMA

Benign prostat hiperplazisinin farmakoter-
apisinde alfa-1 reseptor blokerleri son dekatta sik
olarak kullanilmigtir. Bunun nedenide mesane
boynu ve prostatin sempatik innervasyonunun
son 3 dekatta tipta elektromikroskopun
kullanilmasiyla daha detayli anlagilmasidir. Alfa
reseptor blokerlerinin bu amagla ilk kez kullanan
M. Caine'dir (1975). Caine bu amagla hem alfa 1
hemde alfa 2 blokerleri olan fenoksibenzaminin
kullanmigtir (6). Daha sonralar1 Abrams,
Gerstenberg ve arkadaglar1 da benzer
caligmalarim yayinlamiglardir (7,8). Ancak tiim
bu arastirmalarda fenoksibenzaminin yan etki
oramnin yiiksek oldugu vurgulanmistir. Sonraki
yillarda mutajenik etkisininde gosterilmesi fenok-
sibenzamini kullanim alanindan ¢ikarmistir (4).
Ilk kez selektif alfa-1 blokeri olarak kullanima
prazosin girmistir. Prazosin'in gerek Qmak.,
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gereksede Rml iizerinde istatistiksel anlamli olan
diizelmeler sagladifi cesitli yazarlar tarafindan
yayinlanmigtir(5,6). Hedlung Qmax.'ta % 40.8,
(Qort) % 42.3, Rml'de % 45.3 diizelme bildir-
misken (9), Martano Q max'ta % 95.8, Qort'da %
47.8 diizelme (10), Chappie ise Qmak 'ta %
34'liikk diizelmeler bildirmistir (11). Bizde kendi
¢aligmamizda prazosin'in Qmak'ta % 27 lik Qort
‘da % 19, I-PSS 'de % 33'liik bir diizelme
sagladigin tesbit ettik.

Doksazosin grubunda ise yine istatistiksel
anlamli ama prazosin gurubuna goére daha diigiik
(Q max % 23 IPSS 29) bir diizelme tespit ettik.
Literatiirde de doksazosin tedavisiyle Christansen
Qmak.'ta % 23'liik , Chappie ise Qmax'ta % 28'lik
iyilesme bildirmiglerdir. (12,13). Bu degerlere
bakildig1 zaman prazosinin doksazosine gore
daha iyi diizelmeler sagladigi goriilmektedir.
Ancak istatistiksel degerlendirmede anlaml bir
fark tesbit edilmemigtir.

Elde edilen degerlerin diger yazarlaninkinden
daha diisiik olmasini ise biz olgu secimindeki
farkliliklara ve dozaj farkliliklarina baglamak-
tayiz. Alfa 1 blokerlerinin etkileri konusunda
doza bagh degisik yorumlar vardir. Prazosin igin
1-4 mg/giinliik doz 6nerilmekle beraber 2x1 mg/g
veya 2x2 mg/g en sik uygulanan dozlardir.
Doksazosinin ise giinliik 1-8 mg arasinda
degisen dozaj1 bildirilmistir (7,12).
Doksazosinin plazma yarilanma omriiniin 22 saat
gibi uzun bir siire olmasi nedeni ile giinde tek doz
olarak kullanilmasi 6nerilmektedirki, bu bir
avantajdur.

Yan etki yoniinden incelendigi zaman 6zellik-
le ilacin ilk alindig: giinlerde goriilen hipotansif
atak orani prazosin grubunda (% 8.7) anlamh
olarak yiiksek bulunmustur. Bunun sebebi olarak



prazosinin yarilanma omriiniin kisaligi goster-
ilmektedir (3,11). Bu gruptan ¢ikartilan 8 has-
tanin 5 tanesi hipotansiyon nedeni ile 3 taneside
takipsizlik nedeni ile oldu. Doksazosin hastalar
tarafindan daha iye tolere edilebilmektedir. Bu
gruptan ¢ikartilan 3 hasta takipsizlik nedeni ile
¢tkartildi. Literatiirde alfa blokerler ile ilgili
olarak goriilen yan etkilerden bulanti, agrili erek-
siyon, diare galismamizdaki olgularda gézlenme-
migtir. Her iki ilacinda antihipertansif ilag
olmalar1 nedeni ile tiim hastalarda tedaviye
baglamadan 6nce muhakkak tansiyon arteryel
dlclimlerinin yapilmasi veya hastaya sorulmasi
hekime hangi ilact, hangi dozda segecegi
konusunda yardimei olur. Onceden antihipertan-
sif almakta olan hastalarda daha yiiksek dozda
tedaviye baglanabilirken, 6zellikle diisiik tansiy-
on anamnezli olgulara diisiikk doz baglayip tedri-
cen doz artirmak daha giivenli olmaktadir.

SONUC

Prazosin ve doksazosin erken evredeki BPH'h
hastalarda ilk tedavi segeneklerinden birisidir.
Prazosin etki yoniinden doksazosine gére daha iyi
iken yan etki azlig1 yoniinden ise doksazosin
daha iye se¢enek olarak goriilmektedir.
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