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ORIJINAL YAZI

Prostatin Transiretral Rezeksiyonu Sirasindaki
Kan Kaybinin Azaltilmasinda Finasterid’in Rolu
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OZET

Bu randomize prospektif ¢aligmada; transiiretral prostat rezeksiyonundaki (TUR-P) peroperatif kanamanin azaltilmasinda, preoperatif
finasterid tedavisinin etkinligini degerlendirmeyi amagladik. Elektif TUR-P uygulanmasi planlanan 60 hasta ¢alismaya alindi. Bu hastala-
rin, rastgele 30 tanesine cerrahi 6ncesi tedavi verilmezken, 30 tanesine 2 hafta 5 mg/giin finasterid verildi. Cerrahi 6ncesi ve sonrasi kan
hemoglobin diizeyleri 6l¢iildii. Kullanilan yikama sivisinin miktari, hemoglobin konsantrasyonu, rezeksiyon siiresi ve rezeke edilen pros-
tat doku agirhign kaydedildi. Her iki grup arasinda yas, prostat spesifik antijen (PSA) diizeyi, rezeke edilen doku miktar1 ve operasyon
stiresi agisindan istatistiksel agidan fark yoktu. Ortalama kan kaybr finasterid alan grupta, kontrol grubuna gore istatistiksel agidan anlaml
olarak diistiktii (p=0.017). Rezeke edilen gram prostat dokusu basma kan kayb1 hesaplandiginda, istatistiksel agidan fark daha da anlaml
diisiik olarak saptandi (p=0.005). Bu calisma, preoperatif 2 hafta siireyle finasterid kullanimmin TUR-P uygulanan hastalarda kanamay1
azalttigini gostermistir.

Anahtar Kelimeler: Prostat. Finasterid. TUR-P. Kan kayb1.
The Role of Finasteride For Decreasing Blood Loss During Transurethral Resection of Prostate

ABSTRACT

In this prospective, randomized study, we aimed to evaluate the efficacy of presurgical finasteride therapy in decreasing perioperative
bleeding during transurethral resection of the prostate (TUR-P). A total of 60 patients scheduled to undergo elective transurethral prostate
resection were included in the to study. Randomly selected 30 patients received 5 mg finasteride for 2 weeks before surgery while another
30 did not receive any pretreatment. Blood hemoglobin was measured before and after the surgery. The volume and hemoglobin concen-
tration of irrigation fluid, resected prostate weight and duration of resection were recorded. No statisticaliy significant differences were
found between the two groups for patient age, PSA level, resected tissue volume and duration of resection. The mean hemoglobin concen-
tration in the irrigation fluid was significantly lower in the finasteride group, than the control group (p=0.017). When the blood loss per
gram of resected prostate tissue calculated, the mean difference was more significant (p=0.005). This study shows that preoperative finas-
teride administration for 2 weeks decreases bleeding in patients undergoing transurethral prostate resection.
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Prostat, fibromiiskiiler bir stroma iginde 30-50 adet
tiibiiloalveoler gland iceren sekretuar bir organdir.
Benign prostat hiperplazisi (BPH) histolojik olarak
prostat glandinin transizyonel zonundaki
mikronodiilariteler olarak tanimlanabilir. BPH neden
oldugu semptom ve komplikasyonlar nedeniyle erkek
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hastalardaki énemli bir saglik problemidir. Finasterid
prostattaki tip2 5-alfa rediiktazin % 80-90 oraninda
inhibisyonuna neden olmaktadir'. Bu durum
dihidrotestesteron (DHT) seviyelerinin prostatta %
85-90, kanda % 70-80 distsii ile sonuglanir.
DHT’deki bu diisiis prostat boyutunda % 20-30 a-
zalma saglar. DHT’nin prostatta anjiogenez ve
mikrodamarlanmay1 artirict  etkisi ve androjen
deprivasyonunun prostattan kaynaklanan hemorajinin
onlenmesinde etkinligi gosterilmistir®. Finasteridin
fare prostatinda ventral ve dorsal lob kan akimini
azalttig1 da saptanmistir’.

Biz ¢alismamizda finasteridin bu etkisini gbz 6niinde
bulundurarak BPH  hastalarinda  kisa  siireli
preoperatif  finasterid kullanmanin  peroperatif
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prostatdan kaynaklanan kanamay1 azaltmadaki etkin-
ligini gostermeyi amagladik.

Gereg ve Yontem

Aralik 2004-Agustos 2005 arasinda Uludag Universi-
tesi T1p Fakiiltesi Uroloji Klinigine bagvuran ve BPH
nedeniyle elektif TUR-P operasyonu uygulanmasi
kararlastirilan 60 hasta ¢aligsmaya dahil edildi. Calis-
maya katilmay1 kabul eden hastalardan randomize
olarak yarisina operasyondan iki hafta 6nce giinliik 5
mg finasterid verildi. Diger yaris1 herhangi bir
medikasyon kullanmadi. Anormal parmakla rektal
muayenesi ve PSA yiiksekligi bulunan hastalara
oncelikle transrektal ultrason esliginde biyopsi uygu-
landi. BPH saptananlar ¢alismaya dahil edildi. Aspi-
rin ve benzeri ilag kullanan hastalarin tedavisi cerra-
hiden 1 hafta 6nce sonlandirildi. Ayrica higbir hasta
antikoagulan almiyordu. Tiim hastalarin operasyon-
dan 6nce ve operasyondan hemen sonra kan hemog-
lobin diizeyleri 6lgiildii. Operasyon sirasindaki kan
kaybi, operasyonda kullanilan yikama sivisindaki
hemoglobin konsantrasyonu ile kullanilan toplam sivi
miktarmin garpilmasi ile hesaplandi. Sivi hemoglobin
konsantrasyonlart ise 415 nm, 450 nm ve 700 nm
dalga boylarinda spektrofotometrik 6l¢iim yapilarak
bulundu. Rezeke edilen prostat dokular: tartildi. Ope-
rasyon sirasindaki total hemoglobin kaybi bu agirliga
boliinerek 1 gram doku basina kayip bulundu. Ayrica
tiim hastalarin yaslari, PSA diizeyleri ve operasyon
streleri kaydedildi. Hastalarin yas, preoperatif he-
moglobin ve postoperatif hemoglobin diizeylerinin
karsilagtiritlmasi Student T testi ile, diger degiskenle-
rin kargilagtirilmasi ise non parametrik testlerden
Mann Whitney U testi ile yapild1 (p<0.05; istatistik-
sel anlamli kabul edildi).

Bulgular ve Sonug

Caligmaya alinan 60 hastadan biri ameliyattan vaz-
geemesi, biri dis merkezde opere olmasi ve bir
taneside diger tibbi problemler nedeniyle ¢alismadan
¢ikarildi. Boylece 28’1 finasterid alan, 29’u almayan
olmak tiizere toplam 57 hastaya TUR-P uygulandi.
Finasterid verilen grupta ortalama yas 67.9 (52-84)
yil idi. PSA diizeyleri ortalamast 4.43 (0.5-16.4)
ng/ml, rezeke edilen prostat agirligi ortalama 20.07
(6-120) gr ve operasyon siiresi ortalama 54 (25-110)
dakika bulundu. Finasterid verilmeyen grupta yas
ortalamasi 68.9 (55-83) yil, PSA diizeyleri ortalamast
5.18 (0.49-16.8) ng/ml, rezeke edilen prostat dokusu
agirligi ortalama 17.17 (5-40) gr ve operasyon siiresi
ortalama 47 (25-70) dakika bulundu. Her iki grup
arasinda bu degiskenler agisindan istatistiksel anlaml
fark saptanmadi (p<0.05; istatistiksel anlamli kabul
edildi). Kan hemoglobin kaybi finasterid alanlarda
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1.18 (0.1-2.6) gr/dl, almayanlarda 1.46 (0.6-4.3) gr/dl
oldu. Her iki grup arasinda kan hemoglobin diisiisii
agisindan fark olsa da istatistiksel a¢idan anlamli
degildi. (p=0,103). Yikama sivisindaki hemoglobine
gore total hemoglobin kaybi finasterid alanlarda
49.64 (7.86-155.76) gr, finasterid almayanlarda 76.86
(18.55- 179.55) gr; cikarilan 1 gr prostat dokusu
basina hemoglobin kaybi ise yine finasterid alan ve
almayanlarda sirasiyla 2.94 (0.42-8.17) gr ve 4.95
(1.2-13.8) gr olarak bulundu. Buna gore finasterid
alan hastalarda, almayanlara gore, total hemoglobin
kaybr ve prostat dokusu basmna hemoglobin kaybi,
istatistiksel anlamli olarak daha diistiktii (p=0.017 ve
p=0.005). Finasterid alan hastalarda herhangi bir yan
etki saptanmadi. Finasterid almayan grupta yer alan
ve kan hemoglobin diizeyinde operasyon sonrast 4.3
gr/dl azalma olan bir hastaya, kan transfiizyonu uy-
gulandi.

Tiim bulgular Tablo I’de listelenmistir.

Tablo I. Finasterid alan ve almayan gruplar arasinda
degiskenlerin karsilastirilmasi:

. . TUR-P 6ncesi
TUR-P Gneesi Finasterid almayan
Degisken  |Finasterid alan hasta YV P degeri
hasta grubu (29
grubu (28 hasta)
hasta)

g?l’;ta"'” Yas! 67.9¢1.7 il 68.9+1.4 i p>0.05

PSA (ng/ml) 4.43+0.86 ng/ml 5.1840.85 ng/ml | p>0.05

Prostat agirligi

(Rezeke edilen | 9. 0744.01gr | 17.474160gr | p>0.05

prostat dokusu

agirligigr)

Kan hg b

miktarinda 1.18+0.12 gr/dl 1.46+0.14 gr/dl p>0.05

azalma (gr/dl)

Operasyonda

kullanilan Total

mayi hgb 49.64+7.33 gr 76.86+8.41 gr p=0.0I7

miktari

(@

Gram prostat

bagina mayi -

hgb miktar 2.94+0.37 gr 4.95+0.56 gr p=0.005

(gr)

Operasyon

siires (dk) 54 +3 dk 47+2 dk p>0.05
Tartisma

BPH neden oldugu semptom ve komplikasyonlar
nedeniyle erkek hastalardaki 6nemli bir saglik prob-
lemidir. Yasamu tehdit edici bir problem olmamakla
beraber toplum bazli caligmalarda hastanin yasam
kalitesini olumsuz yonde etkileyebilecegi gosteril-
mistir™>. Benzer ¢alismalarda, hastahigin prevalansi-
nin 70 yas ve lizerindeki erkeklerde % 40 oldugu,



Prostatin Transiiretral Rezeksiyonu Sirasindaki Kan Kaybi

otopsi ¢aligmalarinda da BPH’nin histolojik kanitla-
rmnimn 60-69 yas arasi erkeklerde % 60-80 oraninda
saptandig1 ortaya konulmustur®’. DHT ve prostat
voliimii arasinda esit oranda diislis olmamasi,
BPH’nin hem glandiiler hem de stromal dokularin
bliyimesinden kaynaklanmasidir. Oysa finasterid
yalnizca glandiiler dokuda atrofiye yol acar.
Glandiiler dokudaki bu kayip prostat spesifik antijen-
deki (PSA) % 50 diisiisiin sebebidir. Finasterid teda-
visi ile 6. ayda serum testosteron seviyeleri ya ayn
kalir ya da hafif artis gosterir. Folikiil stimiilan hor-
mon (FSH) ve liiteinizan hormon (LH) diizeylerinde
ise sirasiyla % 24 ve % 16 oraninda azalma olur®.
Finasterid prostat boyutunu azalttig1 gibi, BPH hasta-
larinda akut retansiyona girme riskini % 58 ve cerra-
hi tedavi gereksinimi riskini % 36-55 oranlarinda
azaltmaktadir”'®. DHT’nin prostatta anjiogenez ve
mikrodamarlanmay1 artirict  etkisi ve androjen
deprivasyonunun prostattan kaynaklanan hemorajinin
onlenmesinde etkinligi gosterilmistir®. Finasteridin
fare prostatinda ventral ve dorsal lob kan akimini
azalttig1 saptanmistir”.

Hematiiri BPH’ nin bir semptomudur ve TUR uygu-
lanan hastalarin %12’sinde esas endikasyonu olustu-
rur''. Prostatik kanamaya bagh gros hematiirinin
kontroliinde finasterid kullanimi1 ilk kez 1995°te
yaymlanmustir'>. Sieber ve arkadaslarmin caligma-
sinda, ortalama 20 aylik finasterid tedavisi ile tekrar-
layan hematiiri ataklart olan 28 BPH’li hastanin
25’inde ataklar 6nlenebilmistir'®. Finasteridin bu
etkisi vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii ekspres-
yonunda azalma ile anjiogenez inhibisyonu ve
mikrodamar yogunlugunun azalmasi ile agiklanmak-
tadir'. Gergekten de Neal ve arkadaslarinin calisma-
sinda, finasterid ile tedavi edilen kopeklerde prostat-
taki kan damar sayisimn cm®de 29 damardan 9
damara diistiigii gosterilmistir'.

TUR-P kanamali bir ameliyattir. Ameliyat sirasinda
ve sonrasinda % 3.9 kan transflizyonu gereksinimi
ve % 3.3 piht1 nedenli idrar retansiyonu goriillmekte-
dir'". TUR-P sirasinda ve sonrasindaki hemorajiyi
azaltmak amactyla intravendz premarin enjeksiyonu,
yapistirict fibrin lokal instillasyonu, prostat ici fenol
enjeksiyonu ve kateter traksiyonu gibi yoOntemler
kullanilmis ve basarili bulunmustur'®".

Foley ve ark. 1 yillik prospektif randomize bir ¢alis-
mada, finasteridin prostata bagli kanamayi azaltict
veya Onleyici etkisinin 6 ayda ortaya ¢ikan prostat
boyutunu azaltici etkisinin aksine ilk 4 haftada ortaya
¢iktigini ortaya koymuslardir™. Benzer sekilde Carlin
ve ark. 12 hastalik serilerinde kanamanin tedavinin
ilk 2 haftasi iginde azaldigini belirlemistir’'. Baska
bir calismada yine 7 giin finasterid verilen siganlarin
prostat kan akiminda % 30’m iizerinde azalma sap-
tanm1$t1r3.

Calismamizda elde edilen sonuglar 2 haftalik
finasterid tedavisi ile TUR- P sirasindaki hemorajinin

azaltilabilecegini gostermistir. Her ne kadar kan
kayb1 finasterid kullananlarda daha az olsa da ope-
rasyon zamani agisindan ayni grupta yarar gozlen-
memistir. Yine kan hemoglobin diizeyinde ki azalma
finasterid kullananlarda daha az olmakla birlikte
istatistiksel fark saglanamamustir.

Donohue ve arkadaslar1 da 2 haftalik finasterid kulla-
nimi ile gram doku basma hemoglobin kaybinda
avantaj1 gostermisler ancak kan hemoglobin kaybin-
da istatistiksel anlamli azalma saglayamamiglardir.
Ayn1 galismada operasyon siireleri belirtilmemistir™.
Hagerty ve arkadaslar1 2-4 ay finasterid kullanimi ile
perioperatif kanamanin azaltilabildigini ve bu etkinin
30 gramdan biiyiik prostatlarda daha belirgin oldugu-
nu gostermislerdir®. Bagka bir ¢alismada finasteridin
3 ay siireyle kullanimiyla ve ancak 18.6 gramdan
biiyiik prostatlarda, hemoraji ve sivi absorbsiyonu
azalmas! saglayabildigi gosterilmistir®. Toplam 35
hastanin yer aldigi, 16 hastanin finasterid kullandigi
Lund’un ¢alismasinda ise peroperatif hemorajiye
olumlu etki bulunamamistir®.

Preoperatif kisa siireli finasterid kullanilan yukarida-
ki az sayida ¢alismada finasteride bagl yan etki pro-
filinden bahsedilmemistir. Ancak wuzun siireli
finasterid kullanimu ile etki ve yan etki profilini ince-
leyen bir¢ok calisma yapilmistir. “Proscar long term
efficacy and safety study”(PLESS)’de 3040 hasta 48
ay boyunca giinliik 5 mg finasterid ile tedavi edilmis-
tir. Buna gore % 6.4 libido kaybi (plasebo: %
3.4), %S8.1erektil disfonksiyon (plasebo: % 3.7), %
3.7 ejakiilatta azalma (plasebo % 0.8) ve % I’den az
oranda ejakiilasyon bozukluklari, dokiintii, memede
biiyiime ve hassasiyet goriilmiistiir®. Calismamizdaki
finasterid alan hasta grubunda yukarida belirtilen yan
etkiler saptanmamuistir. Bu, tedavi siiresinin oldukga
kisa olmasi ile agiklanabilir.

Caligmamizda TUR-P ameliyat1 6ncesi 2 hafta siireli
finasterid kullaniminin peroperatif hemorajiyi azalta-
bildigi gosterilmistir. Ancak en uygun doz ve kulla-
nim siiresinin belirlenmesi amaciyla daha genis kap-
saml1 ve hasta sayisi fazla arastirmalar gereklidir.
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