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OZET

Erkeklerde yaslanma ile birlikte oldukca yavas ilerleyen bir
androjen dusme egilimi s6z konusudur. Yash erkek
populasyonunun artisi ile birlikte andropoz, Grolojinin yeni ve
glncel ilgi alanlarindan biri haline gelmistir. Prevelansi net
olarak bilinmese bile nifus dinamikleri incelendiginde
onumuzdeki 25 yil icerisinde androjen dusukligli ve buna
bagl gelisen sorunlar uroloji kliniklerinde o6nemli bir yer
alacaktir. Testesteron seviyesinde 40'h yaslarda baslayan
disme egilimi ileri yaslarda daha belirgin hale gelmekte,
birlikte gdzlenen diger hormonal degisikliklerle andropoz klinigi
ortaya ¢ikmaktadir. Cinsel istekde azalma, davranigsal
degisiklikler, kas yodunlugu ve giclinde azalma, vicut
killarinda azalma, kemik mineral yogunlugunda azalma ve
viseral yag dokusunda artis gibi farkli klinik spektrumlara sahip
olan andropoz, yaslanan her erkek de izlenmedigi gibi her
hastada farkli klinik bulgular ve siddete sahip olabilir. Risk
grubu olan veya hipogonadizmden siphelenilen hastalarda
sabah saatlerinde bakilan testesteron seviyesi olgimu ile
arastirmalara baglanabilir. Disiklik izlenen hastalarda ikinci
bir 6lgim ile birlikte LH, FSH ve prolaktin seviyelerine de
bakilarak tani konulabilir. Tani konuldugunda tedavinin
kontrendike oldugu durumlar yalnizca meme kanseri ve
prostat kanseri varhgidir. Bu ylzden tedavi baslanacak
hastalarin 6zellikle prostat yoninden ayrintili degerlendiriimesi
sarttir. Tedavide kullanilabilecek oldukga farkli testesteron
preperatlari vardir. Bu ajanlarla tedavide amag testesteron
seviyesini fizyolojik sinirlar icerisinde tutmak ve mumkin
oldugunca ritmik salinimi taklit etmektir. Bu amag¢ igin en
basarili sonuglar transdermal testesteron tedavisi ile elde
edilmektedir. Tedavi alan hastalarin etki-yan etki profili
yoninden mutlaka yakin takibi gereklidir.
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DERLEME

YASLI ERKEKLERDE
iZLENEN ANDROJEN
DUSUKLUGU (PADAM)

DECLINE IN ANDROGEN
PRODUCTION IN THE AGEING MALE

ABSTRACT

In men gonadal function is affected in a slow progressive way
as part of the normal aging process. Only recently, significant
interest has developed on the importance of this problem with
the increase in aging male population. The prevalence of
ADAM is not accurately known but it can be infer from
population projections that diseases associated specifically with
aging will increase significantly in the 25 years. ADAM
becomes evident from the age of 45-50 years on.It is evident,
that some of the manifestations associated with the decline in
androgen production in the aging male can also be attributed to
age-associated alteration in other endocrine regulatory
systems. The andropause syndrome is characterized by:
1.diminished sexual desire and erectile quality, 2. changes in
mood, 3. decrease in lean body mass with associated
diminution in muscle volume and strength, 4. decrease in body
hair, 5. decreased bone mineral density, 6. increase in visceral
fat. These manifestations need not ali be present to identify the
syndrome. In addition, the severity of one or more of them does
not necessarily matches the severity of the others. it is
recommended that in patients at risk or suspected of
hypogonadism the following biochemical investigations be
done: serum testesteron between 8:00 and 11:00 AM. If
testesteron levels are below or at the lower limit of the
accepted normal values, it is prudent to confirm the resulto with
a second determination together with assessment of luteinizing
hormone (LH), follicle stimulating hormone (FSH) and prolactin.
The only contraindications for treatment are breast cancer and
prostate cancer. Therefore the patients should be investigated
for prostate cancer before the treatment. There are many
current treatrment options. Testosterone replacement therapy
should maintain not only physiologic levels of serum
testosterone but also the circadian rhythm. This is
accomplished best by the dermal patches. In addition to the
specific aress of intorest, long-term monitoring of these patients
for potential side effects is mandatory.
Key Words: Andropause, Aging male, PADAM. Male
climacteric, Hormonal changesety.
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GIRIS

Giiniimiizde erkeklerde yaslanma ile birlikte gdzlenen
gonadal fonksiyon bozuklugu ve bunu takip eden androjen
seviyesindeki diisme yerlesik bir bilgidir (25). ADAM
(androgen decline in aging male) ya da andropoz olarak
adlandirilan  ve Ozellikle 45-50 yaslart arasinda total
testesteron seviyesinde gozlenen diigme egilimi ile karakterize
bu durum, son zamanlarda giincel bir konu olmustur. Klinik ve
biyolojik olarak yanlis bir adlandirma da olsa yaglanma ile
birlikte gozlenen duygusal ve fiziksel degisimlerde bu
hormonal degisikligin de Onemli bir pay1 oldugu gergektir.
Kadinlarda gozlenen hormonal degisikliklere benzer sekilde
yapilan bu adlandirma, ADAM'n da kagmilmaz bir son
oldugu ve tedavisinin de olmadig1 gibi yanlis anlasilmalara yol
agmaktadir.

EPIDEMiYOLOJi

ADAM'm prevelansi tam olarak bilinmemektedir. Ancak
giiniimiizde yash popiilasyonun artmasi ile birlikte bu klinigin
de artig gosterecegini beklemek yanlig olmaz. 20. yiizyilin son
10 yilinda 1 milyar artan diinya niifusu, 25 yil igerisinde
tahminen 2 milyar civarinda artacaktir (47). Yasam
beklentisindeki artigla birlikte yashi popiilasyon sayisinin
neredeyse 3 kalma ¢ikmasi beklenmektedir (53) (Sekil 1).
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Sekil-1: 1950 ile 2025 yillar1 arasinda iireme yas1 disindaki
popiilasyon degisimi. 15 yas alti grupla gozlenen azalma ile
birlikle 65 yas iistii grupta artis beklenmektedir.

Yaglanma ile birlikte iiroloji kliniklerinde benign prostat
hiperplazisi, inkontinans, prostat kanseri ve erektil impotans
gibi major bagliklarin yanmna artik hormonal degisikliklerin,
ozellikle de androjen seviyesi degisikliklerine bagli sorunlarin
eklenmesi gereklidir.

Benzer sorunlarin en sik karsilagildigi orneklerden biri
androjen blokaji uygulanan prostat kanserli hastalardir. Bu

hastalarda tedavi sirasinda gozlenen kemik mineral
degisiklikleri ve uyku bozukluklart s6z konusu klinigin
o6nemim daha net anlatmaktadir (7,29). Bu yiizden andropozun
klinik bulgulari, tani-tedavisi ve tedavi komplikasyonlar
hakkinda daha ayrintili bilgi sahibi olunmalidir.

ENDOKRINOLOJIK DEGIiSiIMLER:

Total testosteron seviyesindeki diisiikliik 45-50 yaslar
arasina rastlamasina ragmen daha 6nce testosteronun baglanma
kapasitesindeki artisa ikincil serbest testosteron diizeyinde
belirgin bir diisme goézlenir (50,37)(Sekil 2). Seks hormon
baglayici globiilin seviyesindeki yiikseklik Ostrojen/androjen
oraninda Ostrojen leyhinde kaymaya baghdir. Yaslanma ile
birlikte Ostrojen seviyesi diigmedigi gibi artan yag
dokusundaki aromataz aktivesine ikincil artis gosterebilir. Iste
Ostrojen/testesteron oranindaki bu yiikselis karacigerde daha
fazla seks hormon baglayici globiilin {iretimini indiikleyen
temel nedendir. Serbest testosteron miktarindaki bu azalma
nedeni ile testesteron metaboliti Salfa,3alfa-androstanediol
miktarinda da belirgin diisme gozlenir.

Bunun yaninda genglerde testosteron diizeyi sabahlar1 daha
yiiksek gozlenirken 6gleden sonra diismeye baslar. Bu degisim
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Sekil-2: Farkli yas gruplarinda testesteron (I'), serbest testes-
teron (FT) ve seks hormon baglayict globin (SHBG) ve dstro-
jen (E2) konsantrasyonlari.

hipotalamo-pitiiiter bolgeden pulsatil LHRH ve LH salinimina
baghdir. Yaslanma ile birlikte bu ritim de gittikce azalir ve
sonunda kaybolur. Bu yiizden yaslilarla gengler arasinda
6gleden sonra bakilan testosteron kan degerleri arasinda fark
yokken, sabahlari belirgin fark gozlenmektedir (9,10).

Yaglanma ile birlikte olugsan androjen
trasyonlarindaki diisme kismen LHRH azalmasina baghdir;
ancak aynm1 zamanda primer testikiiler yetersizligi isaret eden
bulgular da vardir (24).

konsan-
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Yaglanma ile birlikte goriilen hormonal degisiklikler
konusunda asil odak noktasi testesteron diizeyleri olmasina
ragmen diger hormon seviyelerinde de belirgin oynamalar
s6z konusudur. Daha oOnceden testesteron azalmasina
baglanan bir ¢ok klinigin gozlenmesinde bu hormonlarin
da belirgin rol oynadigi artik bilinmektedir:

1. Dehidroepiandrosteron:

2. Bilylime hormonu
3. Melatonin
4. Prolaktin, estradiol, kortikosleroidler ve leptin:

Buradan da anlasilacag: gibi yash erkeklerde gozlenen
andropoz semptomlar1 sadece ve sadece testesteron
distikligiine bagh degildir. Dolayist ile hipogonadal
durumun diizeltilmesi ile semptomlarda tam bir diizelme
beklenmesi de yanlis olur. Her ne kadar giiniimiizdeki
bulgular yagla birlikte gézlenen androjen diisiikligiiniin
patolojik bir klinige yol ac¢tig1 yoniinde de olsa tedavi s6z
konusu oldugunda testesteron tedavisine verilen yanit; tek
basina testesterondan ¢ok tedavinin diger hormonal
sistemlerle olan etkilesimlerine baglidir (30).

ADAM VEYA ANDROPOZ:

Asil sorun yasa bagli androjen azalmasinin andropoza
yol agip agmayacagi ve bunun kliniginin ne olacagidir?
Daha da otesi bu durumdaki hastalarda verilecek olan
hormonal tedavinin kadimlardaki kadar basarili olup
olmayacagi sorunudur? Kadimnlarda ortaya ¢ikan klinigin
tersine androjen diisiikliigli son derece yavas ilerleyen ve
her erkekde semptom yaratmayan bir durumdur. Klinik
bulgular  kolaylikla  yaslanmanin  sonucu  olarak
yorumlanabilir. Gergek andropoz; prostat kanseri nedeni
ile hormonal tedavi alan hastalarda izlenen durumdur.
ADAM'dan etkilen hastalarda da izlenen benzer ve
karakteristik klinik durumlar:

1. Cinsel istekde ve 6zellikle gece ereksiyonlarinda
olmak tizere ereksiyon kalitesinde azalma

2. Davranissal degisiklikler, entellektiiel kapasitede
azalma, yorgunluk, depresyon ve sinirlilik hali (2,5)

3. Viicut kitlesinde 6zellikle kas yogunlugu ve giiciinde
azalma (46.48)

4. Viicut killarinda azalma ve deri degisiklikleri (19)

Osteoporoza neden olan kemik mineral

yogunlugunda azalma (1)
6. Viseral yag dokusunda artig

Sendromun tanisin1 koymak i¢in tiim bu bulgularin
hepsinin bir arada olmas: gerekmedigi gibi bulgulardan
herhangi birinin siddetli olmas1 digerlerinin siddetini de
belirlemez.

Yasla birlikte gozlenen androjen diigiikliigii bireyler
arasinda oldukga farklilik gdsterir. Bu farkliliga neden olan
faktorler hakkinda heniiz net bir bilgi yoktur. Kural olarak
serum testesteron seviyesi 50 yasindan sonra her yil %l
oraninda  diiser. Bunun sonucunda  biyokimyasal
hipoganodizm 60 yas altinda %7 oraninda izlenirken, 60
yag ilizerinde bu oran %20'ye yiikselir (49). Testesteron
seviyesinin 375 ng/ml'nin altinda olusu biyokimyasal
hipogonadizm olarak tanimlanmasina ragmen gergekte
gengliginde ¢ok yiiksek androjen seviyesi olanlarda 400
ng/ml'in iizerindeki diizeylerde dahi ADAM go6zlene-
bilirken; digerlerinde 350 ng/ml'in altinda dahi bir sorun
gozlenmeyebilir.

BiYOKIMYASAL BULGULAR:

Klinik olarak hipogonadizm tanisini koymak oldukga
giictiir. Buna ragmen yaslilarda hormonal bir arastirma
yapilmasi gerekliligi halen tartismalhdir. Azalmis cinsel
istekle birlikte erektil disfonksiyonu olanlarda genellikle bir
hormonal sorun ongériisii yaygin bir kanidir. Ancak diger
yandan hipognadizmi olup cinsel fonksiyonlar1 yerinde olan
vakalar oldugu gibi testesteronu normal seviyelere getirilen
ancak halen cinsel disfonksiyonu devam eden hastalar da
vardir (36). Dolayisi ile ilk planda hastalardan saglikli bir
Oykii alinmasi gereklidir. Miimkiinse semptom skalasi ile
degerlendirme yapilabilir (18). Bu grup hastada sik¢a
rastlanan DM, vaskiiler skleroz ve malign hastaliklar
elimine edilmelidir. Fizik muayenede kiigiik testisler ve
testis kivamini yumusak olmast ve pubik killanmada
azalma sik rastlanan hipoandrogenizm bulgularidir. Risk
grubu olan yada hipogonadizmden siiphelenilen hastalarda
ise su tetkikler yapilmalidir:

1. Sabah 8-11 saatleri arasinda testesteron diizeylerine
bakilmalidir. En iyi parametre serbest ve albumin
bagl kesimin ol¢limiidiir. Orta yas tstii erkeklerde
SHBG yiiksekligi ve ritim bozuklugu nedeniyle total
testesteron dlgiimleri yaniltici olabilir.

2. Eger T seviyesi normalden diigiikse ikinci bir 6l¢iim
daha yapilmali ve bu sefer birlikte LH, FSH ve
prolaktin seviyesine bakilmalidir.

3. Geng erkeklerde diisiik T seviyesi ve kronik olarak
yilksek  seyreden  gonadotropinlerle  primer
hipogonadizm tanisi rahatlikla konulabilir.

4. Yashlarda ise bu ayrim net degildir ve ek bilgilere
gereksinim vardir. Sismanlarda ve yaslilarda SHBG
diizeyleri, T olglimlerinin klinik degerini arttiric
olacaktir.

Bu vakalarda tedavi planlanmadan 6nce prostat mutlaka

degerlendirilmeli ve serum PSA diizeylerine de
bakilmalidir.
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HORMONAL TEDAVI YAKLASIMLARI:

Hipogonadizm medikal olarak tedavi edilebilir. Urolog igin
tedavinin amact cinsel hayatin yeniden yapilandirilmasi
bununla birlikte libido ve kendini iyi hissetme halinin yeniden
hastaya kazandirilmasidir. Androjen tedavisi ile birlikte kemik
yogunlugu diizenlenmekte, biiyiime hormonu seviyesi normale
donmekle, kas giicli ve mental fonksiyonlar belirgin derecede
toparlanmaktadir (14,27). ideal hormon tedavisinde:

1. Kanda fizyolojik testesteron konsantrasyonu sag-
lanmalidir (tahminen sabah 8-12 arasinda 400-700
ng/ml).

2. Ritmik salinim saglanmalidir.

3. Dihidrotestesteron (DHT)/testesteron ve E2/testes-
teron oranlar1 normale getirilmelidir.

Gilinlimiizde testesteron iceren oral tabletler, kapsiiller,
intramuskiiler ajanlar, kisa veya uzun etkili implantlar, serotal
ve non serotal transdermal ajanlar tedavi amagh
kullanilmaktadir. Ritmik salinim yalnizca dermal ajanlarla
veya doz ayarlamasi yapildiginda oral ajanlarda
saglanabilmektedir.

Oral Preparatlar:

Cogu oral ajan hepatik metabolizmaya ugradigindan yeterli
serum testesteron konsantrasyonunu saglamakta basarisiz
olabilir (35). Hepatik metabolizmanin engellenmesi amaci ile
kullanilan alkillenmis preperatlar ise yeterli androjenik etki
gostermelerine  ve lipid profilini  belirgin  derecede
etkilemelerine ragmen oldukca ciddi hepatik yan etkilere
sahiptirler (5). Tiim oral ajanlar igerisinde yan etkisi en az olan
ve en yaygin kullanilan ajan "testesteron undeeanoate" dir.
Ancak nadir de olsa fizyolojik simirin  {izerinde
dihidrotestesteron seviyelerine ve bazen de gastrointestinal
yan etkilere neden olabilir (15). Yemeklerle birlikte alinmasi
onerilir. Tedavi dozu testesteron eksikligine, viicut yiizeyine,
sismanhga ve klinik yanita bagh olarak 120-200 mg total
dozda, lige boliinmiis sekilde onerilir.

intramuskiiler injeksiyonlar:

Genellikle uzun etkili ajanlardir. Enjeksiyon sonrasi 72 saatte
maksimum kan seviyesine ulagirlar ve 10-14 giin igerisinde
fizyolojik sinirin altina diiserler (43). Enjeksiyonlar ¢ok keyifli
olmadig1 gibi ritmik testesteron seviyesini de saglayamazlar.
Ik bir kag giin igerisinde fizyolojik smirin gok {iizerinde
seyreden testesteron, jinekomastiye ve meme hassasiyetine
neden olabilir. En sik kullanilan preperatlar testesteronun 17
beta hidroksi esterleridir. Bu esterlerden en fazla kullanilan
kisa etkili "testesteron propionate" ve uzun etkili olan
"testesteron enanthate ve cypionate"dir. Ozellikle tercih edilen
uzun etkili ajanlar hastalarda T seviyesindeki siddetli artis ve

diismelere bagli belirgin davranig  degisikliklerine yol
acmaktadir (roller-coaster etkisi). Her 2-4 haftada bir 200-400
mg dozunda uygulanirlar (38).

Transdermal Testesteron Tedavisi (TTT):

Son zamanlarda giindeme gelen daha pahali ancak daha
fizyolojik bir tedavi seklidir (31). Skrotal veya skrotum dis1
deride kullanilan formlar1 wvardir. Deri yoluyla emilen
elemental testesteron, fizyolojik testesteron salinimina yakin
bir diurnal ritim saglar. TTT gece yatarken deriye yapistirilir
boylece sabahlart maksimum testesteron seviyesi saglanmig
olur. Kullanim zorlugu, yiliksek DHT seviyelerine neden
olmasi1 gibi dezavantajlarindan dolay1 skrotal formlar artik
tercih edilmemektedir (34,52). Transdermal ajanlar normal
estradiol ve DHT seviyeleri ile birlikte fizyolojik testesteron
konsantrasyonlar1 saglamaktadir. Tedaviye basladiktan 2-3
hafta sonra sabah testesteron diizeyleri kontrol edilmelidir.
Takip caligmalarinda TTT ile hastalarin testesteron
seviyelerinde diizelme ile birlikte, libidoda artis, cinsel
fonksiyonlarda diizelme, NPT testinde diizleme ile birlikte,
hematokrit, lipid profili, PSA diizeyleri ve prostat hacminin
korundugu gozlenmistir (6,13). TTT'ye bagh en sik gbzlenen
yan etkiler dermatit ve kimyasal yaniklardir (22,23).

Testesteron bucylate ya da testesteron undeeanoate igeren
uzun etkili enjatabil formlar ve subkuten pelletler de optimal
fizyolojik gereksinimleri yerine getirememistir (3). Bu
ajanlarla olduk¢a uzun bir zaman siiresince testesteron
konsantrasyonunu fizyolojik bir aralikta tutmak miimkiindiir
ancak ritmik degisiklikleri ortaya ¢ikarmak miimkiin degildir.
Bu arada giindiiz testesteron diizeyleri normal araliktayken
gece testesteron diizeyleri fizyolojik sinirin {istiinde seyreder.
Diger bir dezavantajlar ise tedavinin herhangi nedenden otiirii
sonlandirilmasi gerekliliginde bunun miimkiin olmayisidir.

Bukkal kullanilan testesteron tabletlerinde transmukozal
yolla ¢ok hizli bir emilim sézkonusudur. Birkag saat igerisinde
oldukga yiiksek testesteron konsantrasyonu olusur. Daha sonra
T diizeyi yeniden normalin altina diiser (11,26).

TESTESTERON TEDAVIiSi ALAN HASTALARDA
KLINiK ETKILER: Testesteron tedavisinde alinan yanitmn
degerlendirilmesinde kullanilan androjen hedefi organlar: kas
kitlesi, yag kitlesi, kemik kitlesidir, bunlarla birlikte libido, kas
giicii, erektil disfonksiyon ve ruh hali gibi fonksiyonlar da
androjen seviyesinden etkilenir (16) (Tablo 1), Erkeklerde
hormon replasman tedavisi (HRT) {izerine yayinlar olmasina
ragmen kadinlarda yapilan c¢alismalarla karsilastirildiginda
genis ve iyi dizayn edilmis calismalarin eksikligi goéze
carpmaktadir. Yine de bugiine kadar yapilmis c¢alismalar
esliginde HRT'nin etki ve yan etki profili tablo 2'de oldugu
sekilde 6zetlenebilir (4). HRT yalnizca prostat
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kanseri ve meme kanseri olan olgularda kesinlikle
kontraindikedir. Tablo 2'de gozlenen diger yan etkilerin
¢ogu kolayca tani konulabilen ve tedavi edilebilecek
yan etkilerdir. Prostat tizerine uzun dénemde etkisi gibi
bazi yan etkiler ise halen bilinmemektedir. Hem benign
prostat hiperplazisi (BPH) hem de prostat kanseri yash
erkeklerde sik goriilen sorunlardir. Her iki hastaligin
tedavisinde de testesteronun baskilanmasina ydnelik
yaklagimlar sézkonusu oldugundan, HRT'min bu
hastaliklarin  riskini arttirnp artirmayacagi baslica
tartisma konusudur. Kadinlarda da menapoz tedavisinin
baslangicinda meme kanseri iizerine benzer tartigmalar
yasanmistir. Ancak giiniimiizde HRT ile saglanan
yasam kalitesi ile karsilagtirildiginda bu riskin goze
almabilir derecede kiigiik oldugu kabul edilmektedir.

Tablo-1: Yaslanma ve gen¢ hipogonadal erkeklerde testes-
teron tedavisi ile degisiklik gosteren androjen hedef organ

degisimleri

Hedef Organ/iglev Yaslanma Testesteron

Kas Kitlesi T v
Kas Gicu it %
Yag Kitlesi v o
Kemik Kitlesi T v
Libido s Y
Erektil Disfonksiyon v T
Ruh Hali T v

Tablo-2: HRT 'nin etki ve yan etkileri
Etki Yan Etki
e Kemik Kitlesini artnr, kink- e Sivi tutulumu
e Uyku apnesini kotiilestirir
e Jinckomasti
e Polisitenti
e Benign yvada malign prostat

lart engeller

o Kas kitlesini arunr

e [Caslart ve fiziksel islevler
aliclendirir

o Libido ve erektil disfonksi-  hastalignun ortaya ¢ikising hiz-
yonu duzeltir landirr.
e Ruh halini diizenler e [Kardiyovaskiiler risk

e Kardiyovaskiller riski azaltr o Karaciger toksisitesi

Genel olarak kabul edilen yaklasim HRT tedavisine
baslanmadan  6nce  prostat  kanseri  varligini
arastirllmasina yonelik tiim incelemelerin yapilmasidir.
Ayrica tedavi baglanan hastalarda PSA takibine
Ozellikle onem verilir. Bugiline kadar yapilan kisa
donem takipli (<3 yil) bir ¢cok ¢aligmada testesteron
tedavisinin hastalarin ne PSA diizeylerini, ne prostat
hacimlerini, ne de IPSS'lerini arttirdigina dair bir veri
sunulmamistir (12,32,45). Daha da &tesi prostat hacmi
ile kan testesteron seviyesi arasinda ters bir iliski oldugu
gozlenmistir (33). Bu yaklasima sahip olan otdrler BPH
gelisiminde stromada Ostrojen/androjen oranindaki
artisin  sorumlu tutuldugu teoriye daha ¢ok yakinlik
gostermektedirler (28,41,42). Bir bagka caligmada ise
HRT'nin testesteron seviyesini arttirmasi bir yana %30

arantnda diisiirdiigii ve bu ylizden BPH gelisiminde roli
olamayacaf iddia edilmektedir (8).

Prostat kanseri yontinden bakildiginda da 1lgr ¢ekici olan
nokta, prostat kanserinin dogal gelisim zamannin erkek

viicudunda testesteron seviyesinin  azaldi@i  zamana

rastlamasidir. Testesteron ssviyesinin en yiiksek oldugu

dénemlerde  prostat  kanseri  riskinde  bir  artig
gozlenmemektedir (Sekil 3).
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Sekil-3: Yaslanma ile birlikte azalan testesteron seviyesi ye
artan prostat kanseri riski

Hoffman ve ark.'min yaptigi bir baska calismada
diisiik testesteron seviyesi olan erkeklerde prostat igne
biyopsisinde kanser gozlenme olasiliginin daha yiiksek
oldugu gozlenmistir (20). Ayn1 zamanda Gleason skoru
8'in lizerinde olan kanserlerin de yine diisiik testesteron
sahip erkelerde daha sik oldugu belirtilmistir. Pehn bu
durumunun diigiik testesteron sahip erkeklerin prostat
hiicrelerinde c-Met adli  proto-onkogenin artmis
ekspresyonuna bagh oldugunu iddia etmistir (40).
Yapilan hayvan deneylerinde ise androjen tedavisi alan
gruplarda prostat kanseri riskinin tedavi almayan gruba
gore neredeyse yar1 yartya diisiik oldugu gozlenmistir
(39,51).

HRT ile prostat kanserine neden olabilecek bazi
prekorsir lezyonlarin aktive olup olmayacagi sorunu ise
halen bir yamt beklemektedir. Androjenlerin prostat
kanserine yol a¢madigi ancak var olan kanseri
koriikledigi diistiniilmektedir. Ancak bazi hiicre kiiltiirii
ve hayvan deneylerinde androjenlerin varliginda prostat
kanserinin iyilesme gostermesi bu diisiinceyi tartigmali
hale getirmistir (17,44). Diger yandan androjenlerin
yoklugunun in-vitro ortamlarda androjen bagimsiz
prostat  kanseri  progresyonunu  siddetlendirdigi
gozlenmistir (21). Biitlin bu tartismali sonuglarin
ortasinda, prostat kanseri riskinin belirlenmesinde prostat
dokusundaki testosteron konsantrasyonunun kandaki
konsantrasyondan daha Onemli oldugu diislincesi en
mantikli yaklagim olacaktir (54). Ekzojen testesteron
kulanimin prostat dokusunda kanda oldugundan daha
diistik konsantrasyonlara neden oldugunun da iddia
edildigi ¢aligmalar vardir (8).
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Bu noktada goriilen sey sudur; HRT tedavisinin
prostat iizerindeki etkilerinin net olarak ortaya
koyulmasi i¢in daha bir ¢ok arastirmaya gereksinim
vardir, ancak bugiine kadar elde edilen sonuglar daha
¢ok HRT'yi destekleyici yondedir.

TESTESTERON TEDAVISI ALAN
HASTALARIN

TAKIBi: Yasam boyu devam edecek olan HRT
stiresince hastalarin  takibi son derece Onemlidir.
Hastalarin takibinde temel izlem kriteri sliphesiz HRT
indikasyonun konuldugu patoloji olacaktir. Ornegin
osteoporoz nedeni ile tedavi baslanmis olan bir hasta
osteoporoz yoOniinden daha dikkatli izlenecek ve
kontrollerde kemik dansitesi Olglimleri gerekecektir.
Urolojide HRT baslanmasinda en 6nemli indikasyonu
erektil disfonksiyon olduguna goére, bu hastalarin en
kolay takibi de tedavinin etkinliginin sorgulanmasi
olacaktir. Hastalarin uzun dénem takiplerinde tedavinin
yan etkilerinin gozlenebilecegi karaciger, lipid profili ve
kardiyovaskiiler hastaliklar, eritropoez, prostat, uyku
bozukluklari, sosyal uyum ve duygusal durumun
yakindan takip edilmesi tedavinin basarili olmasinda
siiphesiz en 6nemli etkenlerdir.

Bugiin elimizdeki veriler HRT'nin fizyolojik
testesteron konsantrasyonlarini ve ritmik degisikliklerini
saglayarak ayrica DHT/testesteron ve E2/testesteron
oranlarini normale getirerek yasam kalitesini arttirdigini
gostermektedir. Yaglanma ile birlikte ortaya ¢ikabilecek
baz1 hastaliklar1 azaltabilecegi gibi belki de yasli,
andropoza girmis erkeklerde yasam beklentisini de
arttirabilir. Tedavi oncesinde prostat kanseri yoksa HRT
biiylik olasilikla prostata zarar vermeyecek bir tedavidir.
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