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1. OZET

Amag: Akut iiriner retansiyon (AUR), ani ve agrili idrar yapamama ile karakterize edilen
bir iirolojik acil durumdur. Alt {iriner sistem semptomlar1 (AUSS) ile basvuran hastalarda AUR
gelisme riskinin Onceden belirlenmesi, uygun tedavi ydnteminin seg¢ilmesi ve cerrahi
gereksinimi olan hastalarda operasyon zamanlamasinin bu riskler dogrultusunda planlanmasi,
AUR gelisiminin dnlenmesi agisindan kritik énem tasimaktadir. Bu ¢alismada, AUR &ykiisii
bulunan hastalarda prostat ve mesanenin fonksiyonel ve anatomik konfigiirasyonlarinin cerrahi
endikasyonlarla iliskisi incelenmis ve AUR gelisimine katkida bulunan risk faktdrlerinin

belirlenmesi amaglanmustir.

Yontemler: Bu retrospektif ¢aligmaya, benign prostat hiperplazisi (BPH) nedeniyle
cerrahi tedavi uygulanan 3535 hasta dahil edilmistir. Hastalarin demografik verileri
kaydedilmis olup; yas, prostat spesifik antijen (PSA) diizeyi, prostat voliimii, intravezikal
prostatik protriizyon (IPP) skoru, Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (IPSS), multiparametrik
manyetik rezonans (mp-MR) PI-RADS skorlamasi, patolojik tani, tiroflowmetri sonuglar1 ve ek
hastaliklar ile AUR arasindaki iliski incelenmistir. Ayrica, bu parametrelerin AUR gelisimini

ongodrmedeki etkinligi degerlendirilmistir.

Bulgular : Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamas1 62,9+12,6 yil, ortalama total
PSA (tPSA) diizeyi 3,7+2,5 ng/mL ve prostat agirligr 73,1+37,4 gram olarak saptanmuistir.
Akut iiriner retansiyon (AUR) gelisen hastalarin yas ortalamasi, AUR gelismeyen hastalara
kiyasla anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur (p<0,001). Bununla birlikte, AUR gelisen
ve gelismeyen gruplar arasinda tPSA diizeyleri ve prostat voliimleri a¢isindan anlamli bir fark
tespit edilmemistir. Uluslararas1 Prostat Semptom Skoru (IPSS) agisindan yapilan
degerlendirmede, hafif semptomlar1 olan hastalarda AUR gériilme oran1 %16,9, orta
semptom siddetine sahip hastalarda %014,3, siddetli semptomlari olan hastalarda ise
%34,3 olarak bulunmustur. IPSS skoru siddetli olan hastalarda, hafif ve orta diizeyde
semptomlari olan hastalara kiyasla AUR gelisme oraninin anlamli derecede daha yiiksek oldugu
belirlenmistir (p<0,001). Calismaya dahil edilen hastalarin %10’u (n=353) diabetes mellitus
(DM) tanisina sahip olup, DM bulunan hastalarda AUR gelisme oram1 %58,6 olarak
hesaplanmistir. Bu oran, DM bulunmayan hastalara kiyasla anlamli derecede daha yiiksek
bulunmustur (p<0,001). Risk faktorleri ag¢isindan yapilan analizde, 75 yas ve iizeri olmak,

AUR gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii olarak belirlenmistir (OR: 29,7, p<0,001). IPP



Grade III varh@ (OR: 2,6, p<0,001) ve IPSS >20 olmas1 (OR: 2,8, p<0,001) da AUR
gelisimi i¢in anlamli risk faktorleri arasinda yer almistir. Ek olarak, DM varhgi (OR: 7,9,

p<0,001), AUR i¢in giiclii bir risk faktorii olarak saptanmuistir.

Sonugclar: Bu ¢alismada, ileri yas (>75), yliksek IPSS skoru, diabetes mellitus (DM) ve
norolojik hastalik varligi, akut iiriner retansiyon (AUR) gelisimi igin bagimsiz risk faktorleri
olarak belirlenmistir. Ote yandan, tPSA diizeyi, prostat boyutu ve iiroflowmetri sonuclarimin
AUR gelisimi agisindan anlamli bir 6ngoriicii olmadigi saptanmustir. Alt {iriner sistem
semptomlar1 (AUSS) ile bagvuran hastalarda bu risk faktorlerinin degerlendirilmesi ve AUR
riski yiliksek olan hastalarda, retansiyon gelismeden oOnce uygun tedavi yaklagimlarinin
uygulanmasi, AUR’ye bagli morbiditenin azaltilmasi ve yasam kalitesinin korunmasi agisindan

onemli bir strateji olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Akut Uriner Retansiyon, Bening prostat hipertrafisi,



2. ABSTRACT

“The Relationship Between Functional and Anatomical Configurations of the Prostate
and Bladder and Surgical Indications in Patients with a History of Acute Urinary
Retention”

Objective: Acute urinary retention (AUR) is a urological emergency characterized by the
sudden and painful inability to pass urine. lIdentifying the risk of AUR development in patients
presenting with lower urinary tract symptoms (LUTS) in advance and determining the
appropriate treatment strategy, including the optimal timing of surgery in indicated cases, are
crucial to preventing AUR. This study aimed to investigate the relationship between the
functional and anatomical configurations of the prostate and bladder and surgical indications in
patients with a history of AUR, as well as to identify risk factors associated with AUR

development.

Methods: This retrospective study included 3,535 patients who underwent surgical
treatment for benign prostatic hyperplasia (BPH). The demographic data of the patients were
recorded. The relationship between age, prostate-specific antigen (PSA) level, prostate volume,
intravesical prostatic protrusion (IPP) score, International Prostate Symptom Score (IPSS),
multiparametric magnetic resonance (mp-MR) PI-RADS scoring, pathological diagnosis,
uroflowmetry results, and the presence of comorbidities with acute urinary retention (AUR)
was analyzed. Additionally, the predictive value of these parameters for AUR development was

evaluated.

Results: The mean age of the patients was 62.9+12.6, mean tPSA was 3.742.5, and the
mean prostate weight was 73.1£37.4 g. The mean age of the patients who developed AUR was
significantly higher (p<0.001). The tPSA and prostate volumes of the patients who developed
AUR and those who did not were similar. The rate of AUR in patients with mild IPSS scores
was 16.9%, 14.3% in patients with moderate IPSS, and 34.3% in patients with severe IPSS. The
rate of AUR in patients with severe IPSS scores was significantly higher than in those with mild
and moderate IPSS scores (p<0.001). 353 (10%) of the patients had DM. The rate of AUR in
patients with DM was 58.6%, and this rate was significantly higher than those without DM
(p<0.001). Being 75 years of age and older was found to be a significant risk factor for AUR
alone (OR:29.7, p<0.001). IPP grade 11l was a significant risk factor for AUR alone (OR:2.6,



p<0.001). IPSS>>20 was found to be a significant risk factor for AUR (OR:2.8, p>0.001). The
presence of DM as a comorbidity in patients (OR:7.9, p<0.001) was found to be a risk factor
for AUR.

Conclusions: As a result, in our study, advanced age (>75), high IPSS score, high IPS
score, DM and neurological disease were determined as independent risk factors for AUR
development. It was determined that tPSA, prostate size and uroflowmetry results were not
significant predictors for AUR. Evaluating the presence of these risk factors in patients
presenting with LUTS symptoms and applying appropriate treatment methods before ARU
development in patients with high risk of ARU will be beneficial in terms of preventing
morbidity and quality of life related to ARU in patients.

Key Words: Acute urinary retention, benign prostatic hyperplasia,



3. GIRIS

Akut iiriner retansiyon (AUR), ani ve agrili idrar yapamama ile karakterize edilen bir
tirolojik acil durumdur [1]. Yetmisli yaslardaki erkeklerin %10'unun, seksenli yaslardaki
erkeklerin ise yaklasik {icte birinin oniimiizdeki bes yil icinde AUR gegirecegi tahmin
edilmektedir [2]. TURP gegiren hastalarda AUR sikligmm yaklasik iicte bir oldugu
bildirilmektedir ki bu durum AUR’yi BPH'li hastalar arasinda énemli bir halk saghg sorunu
haline getirmektedir[3]. Ayrica, AURnin saglikla iliskili yasam kalitesi iizerinde renal kolik
atagina benzer derecede Olctilebilir bir etkisi oldugu ve énemli bir ekonomik yiik ile iliskili

oldugu gosterilmistir [4].

AUR'nin birkag olasi nedeni bulunmaktadir. Idrar akisina karsi artan direnc, mekanik
tikaniklik (6rn. tiretra darligi, pihti tutulmasi) veya dinamik tikaniklik (6rn. artmis a-adrenerjik
aktivite) ile iligkili olabilir. Mesanenin asir1 gerilmesi, hareketsizlik, kabizlik veya uzun siireli
araba yolculugu gibi faktorlere bagl olarak gelisebilir ya da mesane kontraktilitesini inhibe eden
antikolinerjik ilaclar veya mesane dolulugunu azaltan opioidler gibi ilaglarin etkisiyle ortaya

cikabilir. Noropatik nedenler arasinda ise ozellikle diyabetik sistopati 6ne ¢ikmaktadir [5].

Bazi durumlarda, AUR tetikleyici bir olaym ardindan ortaya ¢ikmaktadir. Ornegin,
cerrahi prosediirler sonrasinda agri, genel veya bolgesel anestezi ve hareketsizlik gibi ¢esitli
faktorler AUR gelisimine katkida bulunabilmektedir. Ayrica, asir1 stvi alimi (Szellikle sempatik
uyarici etkisi olan alkol) ile sempatomimetik veya antikolinerjik etkileri bulunan ilaglarin
kullanim1 da AUR olusumunda rol oynayabilmektedir. Ancak, vakalarin biiyiik cogunlugunda

AUR, BPH ile iliskili olarak gériilmektedir [6].

Benign prostat hiperplazisi (BPH), prostat dokusunun kétii huylu olmayan biiylimesi veya
hiperplazisini ifade eder ve yasl erkeklerde alt iiriner sistem semptomlarinin (AUSS) en yaygin
nedenlerinden biridir. Hastaligin goriilme sikliginin yasla birlikte arttig1 gésterilmistir. BPH'nin
histolojik yaygmligi, 60'li yaslardaki erkeklerde %50 ila %60 arasinda degisirken, 70 yas ve
tizerindeki erkeklerde %80 ila %90'a kadar ¢ikmaktadir [7].

Akut iiriner retansiyon (AUR) ve BPH nedeniyle cerrahi gereksinimi, hastaligmn
progresyonu agisindan énemli risk faktorleri arasinda yer almaktadir. Amerikan Uroloji Birligi

(AUA) tarafindan gelistirilen Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (IPSS), AUSS ve BPH’nin



subjektif degerlendirilmesi i¢in kullanilan 6nemli bir klinik 6l¢iim yontemidir. Genel olarak,
progresyon; semptomlarin kotiilesmesi, idrar akim hizinda azalma, prostat voliimiinde (PV)

artis ve AUR gelisimi ile karakterize edilmektedir.

Yiiksek risk tastyan hastalarin erken teshisi ve uygun tedavi edilmesi biiyilk 6nem
tagimaktadir. 5-alfa rediiktaz inhibitorii kullanimi ile prostat voliimiiniin azalabilecegi, buna
bagli olarak semptomlarin iyilesebilecegi, AUR riskinin diisebilecegi ve cerrahi gereksinimin
azaltilabilecegi gosterilmistir. Ayrica, AUR sonrasi uygulanan cerrahi girisimlerin morbidite

ve mortalite oranlarini artirdigi bilinmektedir [8]

Alt {iriner sistem semptomlari (AUSS) ile bagvuran hastalarda AUR gelisme riskinin
onceden belirlenmesi, uygun tedavi yonteminin se¢ilmesi ve cerrahi gereksinimi olan
hastalarda operasyon zamanlamasinin bu riskler dogrultusunda planlanmasi, AUR gelisiminin
onlenmesi acisindan kritik dnem tasimaktadir. Boylece, AUR nin oniine gegilerek hastalarda

morbiditenin azaltilmasi saglanabilir.

Bu ¢alismada, AUR 6ykiisii bulunan hastalarda prostat ve mesanenin fonksiyonel ve
anatomik konfigiirasyonlarinin cerrahi endikasyonlarla iliskisi incelenmis ve AUR gelisimine

katkida bulunan risk faktorlerinin belirlenmesi amaglanmistir



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Prostat

Prostat, mesane boynunun hemen altinda ve liretranin baslangicini ¢evreleyen, glandiiler
ve kas yapilarindan olusan bir organdir. Pelvik boslukta, symphysis pubis’in alt kenarinin
altinda, rektumun Onilinde ve trigonum ligamenti’nin iistiinde yer alir. Tabani, mesane
boynunun alt kisminda olup yukar1 dogru yonlenmistir; tepesi ise trigonum ligamenti ile temas
halindedir ve asagt dogru yonlenmistir. Arka yiizeyi rektumun ikinci kismina yakin
konumlanirken, 6n yiizeyi puboprostatik baglar araciliiyla pubise baglanmistir. Yan yiizeyleri

ise levator ani kaslar1 ile temas halindedir [9].

Prostat, boyutlar1 birbirine esit iki lateral lob ve merkezi posterior bolgede bulunan
ticiincii bir orta lobdan olugsmaktadir. Rektovezikal fasya ile damar pleksusu tarafindan ayrilan
ince, lifli bir kapsiille ¢evrilidir. Kapsiiliin hemen altinda, iiretra etrafinda da goriilen kas dokusu
bulunmaktadir. Prostatin arteriyel beslenmesi internal pudendal arter, vezikal arter ve
hemoroidal arterler tarafindan saglanirken, vendz drenaji penisin dorsal veni iizerinden
baslayarak internal iliak vene sonlanmaktadir. Sinirsel innervasyonu pelvik pleksus (inferior
hipogastrik pleksus) araciligiyla saglanmaktadir. Uretranin intraprostetik kismi, kanalin en

genisleyebilen boliimii olarak tanimlanmaktadir [10].

4.1.1. Gelisim ve Fizyoloji

Prostat gelisimi, sistemik steroid hormon sinyallerine, lokal parakrin sinyal yollarina ve
hiicre otonom faktorlerine bagli olarak bir dizi ardisik siirecle gergeklesmektedir. Prostat,
memelilerde erkek lireme fonksiyonunun bir parcast olan bir ekzokrin bezdir. Fare modeli,
prostat organogenezi arastirmalarinda en yaygin kullanilan sistemlerden biri olarak One
cikmaktadir. Prostat gelisiminde ilk asamalar, erkeklerde prostatin embriyonik Onciisii ve
kadinlarda vajinanin bir kisminin onciisii olan iirogenital siniiste, erkege 6zgii molekiiler ve

morfolojik degisikliklerin ortaya ¢ikmasiyla baglamaktadir.

Organ belirlenmesi, androjen sinyal iletimi araciligiyla iirogenital sinliste meydana gelen
erkek spesifik gen ekspresyon degisiklikleriyle yonlendirilmektedir. Epitel tomurcuklanmast,
prostat gelisimindeki ilk morfolojik asama olup, iirogenital siniis epitelinde bulunan

farklilagmamis epitel hiicre kordonlariin ¢evredeki tirogenital siniis mezensimine ilerlemesi



ile karakterizedir. Tomurcuklanmay1 takiben, gelismekte olan prostat tomurcuklari distal
uclardaki hiicre proliferasyonu yoluyla uzamakta, liimen olusumu ise proksimalden distale
dogru ilerleyerek prostat kanallarini olusturmaktadir. Prostat kanallari, gelisim siireci boyunca

cok sayida dallanma morfogenezi asamasindan gegmektedir.

Fare modelinde prostat belirgin loblara ayrilirken, insan prostati bu sekilde organize
olmamustir. Insan prostati, yogun ve siirekli bir fibromiiskiiler stroma ile ¢evrelenen epitel
kanallariyla farkli bir doku organizasyonuna sahiptir. Erken molekiiler ¢aligmalar, doniistiiriicii
biiylime faktorii beta (TGF-), fibroblast biiylime faktorii (FGF), kemik morfogenetik protein
(BMP), insiilin benzeri biiylime faktorii (IGF) ve sonik kirpi (Shh) yollariin prostat
gelisiminde Onemli roller oynadigini gostermistir. Daha sonraki arastirmalar, androjen
reseptorii (AR), homeobox genleri ve Nkx3.1 gibi transkripsiyon faktorlerinin prostat

gelisimindeki kritik rollerini ortaya koymustur.

Yetiskin prostatinda liiminal, bazal ve nadir goriilen néroendokrin hiicreler olmak {izere
farklilasmis cesitli epitel hiicre tipleri bulunmaktadir. Androjenler ve androjen reseptorleri,
prostatin normal gelisimi i¢in kritik dneme sahip olup, yetiskin prostatinda organ biitlinliigiiniin
korunmasi1 ve prostata 6zgii salgi proteinlerinin ekspresyonunun devam etmesi icin islev

gormektedir [11,12].

Prostatin hormonal diizenlenmesinde hipotalamus oOnemli bir rol {iistlenmektedir.
Hipotalamus tarafindan salgilanan salgilatici faktorler (liiteinize edici hormon salgilatic1 faktor,
folikiil uyarict hormon salgilatic1 faktor ve prolaktin inhibe edici faktor), hipofiz bezinin ¢esitli
gonadotropinleri (liiteinize edici hormon ve folikiil uyarici hormon) sentezlemesini ve
salgilamasini diizenlemektedir. Bu hormonlar, testislerde testosteron {iiretimini etkileyerek
prostatin biiylimesi ve fizyolojisi lizerinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Yetiskin erkeklerde
testosteron tliretiminin biiyiik kismu testisler tarafindan saglanirken, adrenal korteks de kiiciik
bir miktar steroid iiretimi yoluyla bu siirece katkida bulunmaktadir. Ayrica, adenohipofiz

tarafindan salgilanan prolaktinin prostat tizerinde dogrudan etkisi oldugu gosterilmistir [13]

4.1.2. Anatomi

McNeal, prostati histolojik ve anatomik olarak {i¢ ana bolgeye ayirmistir: glandiiler
olmayan fibromiiskiiler stroma, periferik bolge ve merkezi bolge. Periferik ve merkezi bolgeler,
karmasik ve histolojik olarak farkli bir kanal sistemine sahip glandiiler bdlgeler olarak

tanimlanmaktadir (Sekil 1).



Anterior fibromiiskiiler stroma, gecis bolgesinin oniinde yer alan bir fibromiiskiiler doku
band1 olup, mesanenin diiz kas1 ve sfinkterin iskelet kas1 ile bitisik konumdadir ve psédokapsiil
ile stireklilik gostermektedir. Prostatin 6n ve anterolateral yiizeylerini kaplayan bu yap, liretra
cevresindeki iskelet kasi lifleriyle birlikte yogun diizensiz bag dokusu ve bol miktarda diiz kas

lifinden olusmaktadir.

Merkezi bolge, prostat tabanindan verumontanuma kadar ejakiilator kanallar1 ¢evreleyen
bir doku tabakasidir. Merkezi bolge kanallar, biiyiik dl¢lide proksimal yonde ilerleyerek
ejakiilator kanallari takip etmektedir. Prostat tabaninda belirgin bir konik sekle sahip olan bu
bolge, embriyolojik olarak Wolff kanali kokenlidir. Merkezi bélge, toplam prostat hacminin
%25'ini, ancak epitel hiicrelerin yaklasik %40'n1 olusturmakta olup, yiiksek epitel-stromal
oranina sahiptir. Bununla birlikte, 35 yasindan itibaren hacmi kademeli olarak azalmaktadir.
Periferik bolgeye kiyasla, merkezi bolgedeki bez yapilari daha biiyiik, daha karmagik ve daha
yogun stromaya sahip olup, daha kompakt bir yapiya sahiptir. Merkezi bolge kanserleri nadir
goriilmekle birlikte, tiim prostat kanserlerinin %0,5-2,5'ini ve indeks tiimorlerinin %3-8'ini
olusturmaktadir. Ancak, bu bdlgeden kaynaklanan tiimorler genellikle daha yiiksek risk

profiline sahiptir [14].

Periferik bolge, prostatin biiylik bir kismini olusturarak merkezi boélgenin biiylik bir
boliimiinii ¢evreler ve distale dogru ilerleyerek iiretranin distal yolunun bir kismini
cevrelemektedir. Urogenital siniis kokenli olan bu bdlgenin kanallari, iiretra duvarmin
posterolateral girintilerinden lateral yonde ¢ikmaktadir. Kanallar, basit siitunlu epitel ile kapli
olup, asindz yapilar icermektedir. Periferik bolge, benign prostat hiperplazisinin (BPH) ana
kaynag1 olmasa da, prostatit ve prostat kanserinin en sik gelistigi bolge olarak kabul
edilmektedir. Prostatin mesane tabani ile verumontanum (ejakiilator kanallarin iiretraya acildigi
bolge) arasindaki proksimal liretra segmentini iceren bu bolge, ayn1 zamanda preprostatik
sfinkteri de igermektedir. Bu sfinkter, mesane tabanindan verumontanuma kadar uzanan ve diiz

kas liflerinden olusan silindirik bir yapidir.

Cerrahi kapsiil (psddokapsiil), hiperplastik gecis bolgesi ile periferik bolgeyi ¢evreleyen
sikistirllmis doku tabakasini ifade ederken, gergek prostat kapsiilii periferik bolgenin tamamini
cevrelemektedir. Norovaskiiler demetler, prostatin posterolateral bolgesinde bilateral olarak yer
almakta olup, prostatin tepe ve tabanindan giris yapmaktadir. Bu yapilar, erektil fonksiyon

acisindan kritik 6dneme sahip olup, kaverndz sinirleri, inferior vezikal arterin arteriyel dallarini



ve vendz yapilar1 igermektedir. Kanser vakalarinda, bu norovaskiiler demetler, malignitenin

prostat disina yayilmasi i¢in potansiyel bir yol olusturmaktadir [15].

Periprostatik vendz pleksus (Santorini vendz pleksusu olarak da bilinir), prostatin
psodokapsiiliine bitisik konumda olup, biiyiikk Ol¢lide prostatin 6n ve lateral bolgelerinde
bulunmaktadir. Ven ¢ap1 bireyler arasinda degiskenlik gostermekle birlikte, geng hastalarda ve
daha kiiciik prostat hacmine sahip bireylerde genellikle daha genis oldugu bildirilmistir.
Periprostatik lenf diigiimleri nadir goriilmekte olup, radikal prostatektomi materyallerinin
%¢4,4'linde tespit edilmektedir. Bu lenf diigiimleri en sik olarak prostatin tabaninin lateral veya
posterolateral bolgelerinde yer almaktadir. Radikal prostatektomi uygulanan hastalarin

%15'inde periprostatik lenf diiglimlerinde malign hiicresel tutulum tespit edilmistir [15].

Geng yetiskin prostati yaklagik 20 gram agirliginda olup, erkek yardimci tireme organlari
arasinda en biiyiik bezdir. Mesanenin arka kisminda yer almakta ve prostat iiretrasini ve
ejakiilator kanallarim1 ¢evreleyen lobiiler bir yapiya sahiptir [16]. Prostatin glandiiler
elemanlari, cok sayida salgilayici asiniis igeren dallanmus tiibiiloalveolar kanallardan olusmakta
ve ince bir fibromiiskiiler stroma ile c¢evrelenmektedir. Prostat salgilarmin iiretraya
bosaltilmasin1 saglayan glandiiler elemanlar, toplam prostat hacminin yaklasik %70'ini
olustururken, bag dokusu ve diiz kastan olusan fibromiiskiiler stroma geri kalan %30'unu

olusturmaktadir [17].

4.1.3. Fonksiyon

Testosteron, testisler tarafindan iiretilen birincil dolagimdaki androjen olmasina ragmen,
prostat gibi periferik dokularda Sa-rediiktaz enzimi araciligiyla dihidrotestosterona (DHT)
dontstiiriilmektedir. DHT, testosterona kiyasla daha giiclii bir etkiye sahip olup, niikleer
androjen reseptoriine daha yiiksek bir afinite gostermektedir. Androjen reseptdriiniin gesitli

mekanizmalarla aktivasyonu, hiicre proliferasyonu ve biiyiimesi ile sonuglanmaktadir.

Androjenlerin yani sira, prostat stromasinin biiylimesi ve proliferasyonu Ostrojenler,
Ozellikle ERa 0Ostrojen reseptorii araciliiyla estradiol tarafindan diizenlenmektedir [18].
Estradiol, prostatta lokal olarak aromataz enzimi ile sentezlenmektedir ve Ozellikle prostat
stromasinda yogunlagsmaktadir [19]. Ayrica, fetal prostat gelisiminde oldugu gibi, androjenler
ve Ostrojenlerin etkisi altinda parakrin faktorler tarafindan yonlendirilen stroma-epitelyal

(mezensim-epitelyal) etkilesimler, prostat biiyiimesi agisindan kritik rol oynamaktadir.



Ergenlik doneminde artan androjen seviyeleri, dolasimdaki androjen diizeylerinin
yaklagitk 20 yasinda sabitlenmesine neden olmaktadir. Androjen seviyelerinin bu

stabilizasyonu, yaklasik 50 yasina kadar siiren yavas prostat bliylime dénemi ile iligkilidir [20].

Prostatin diizgiin ¢aligmasi i¢in ndral girdiler ve prostat diiz kasinin kasilma
mekanizmalar1 biiyiik 6nem tasimaktadir. Sempatik sinirler tarafindan diizenlenen prostat diiz
kas1 kasilmalari, prostat salgilarinin ejakiilata atilmasini saglamaktadir. Prostat, pelvik (inferior
hipogastrik) pleksustan koken alan, hem sempatik hem de parasempatik néronlardan gelen
karma otonomik postganglionik sinir lifleri tarafindan innerve edilmektedir. Preganglionik
sempatik noronlar, lomber omurilikten kaynaklanarak hipogastrik sinir aracilifiyla pelvik
pleksusa ulasirken, preganglionik parasempatik noronlar, sakral omurilik segmentlerinden

c¢ikarak pelvik sinir yoluyla pelvik pleksusa katilmaktadir [21].

Prostat diiz kas kasilmalarinda adrenerjik sinirlerin roliine uygun olarak, prostat stromasi,
prostat glandiiler epitelinde bulunmayan, pelvik pleksustan koken alan kisa noradrenerjik
sinirlerle yogun bir sekilde innerve edilmistir. Prostatta noradrenerjik sinirlerden salgilanan
noradrenalin, hiicre i¢i kalsiyum artis1 yoluyla G proteinine bagli al-adrenoseptorleri aktive

ederek diiz kas kasilmalarina neden olmaktadir.

[1k in vitro kasilma ¢alismalarinda, prostat diiz kas kasilmasinin ekzojen olarak uygulanan
a-adrenoseptdr agonistleri tarafindan tetiklenebildigi gdsterilmistir. Bu etkiler, fentolamin gibi
spesifik olmayan a-adrenoseptor antagonistleri tarafindan inhibe edilebilmekte veya bloke
edilebilmektedir. Fentolamin, a-adrenoseptorlerini inhibe etmekle birlikte al- ve o2-
adrenoseptorleri arasinda segicilik gostermemektedir. Benzer sekilde, prazosin gibi al-
adrenoseptor antagonistleri, alA-, alB- veya alD-adrenoseptor alt tipleri arasinda segicilik

gostermeden al-adrenoseptorlerini inhibe edebilmektedir [22].

Molekiiler ve klonlama ¢alismalari, al-adrenoseptor ailesinin ii¢ alt tipten olustugunu
gostermektedir: alA-adrenoseptorii, olB-adrenoseptorii ve olD-adrenoseptori. mRNA
ekspresyonu ve al-adrenoseptér yogunlugu {izerine yapilan arastirmalar, olA-
adrenoseptOriiniin insan prostatinda baskin alt tip oldugunu ve Oncelikli olarak prostat
stromasinda yer aldigini ortaya koymustur [23]. Ayrica, alL-adrenoseptorlerinin de elektriksel
alan uyarimi deneylerinde endojen olarak salgilanan noradrenaline karsi kasilma tepkisini

diizenledigi gosterilmistir [24].



4.1.4. Prostat1 Etkileyen Ana Patolojiler

Prostat bozukluklariyla iligkili klinik gegmis ve goriintiileme bulgularinda énemli bir
ortlisme olabilir; bu nedenle tanisal dogrulama igin genellikle biyopsi gereklidir. Ancak bir¢ok
hastalik, ayirt edici Ozellikler gosteren spesifik goriintileme bulgularina da sahip

olabilmektedir.

4.1.4.1. Neoplazmalar

Prostat, hem benign hem de malign olmak {izere ¢ok cesitli neoplazmalara yatkin bir
organdir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan yapilan histolojik tiimor siniflandirmasi, bu
neoplazmalart hiicresel kokenlerine gore bes ana kategoriye ayirmaktadir: epitel, néroendokrin,

prostat stromal, mezenkimal ve hematolenfoid [15].

Gilinlimiizde, prostat kanseri (PCa), erkeklerde en sik teshis edilen ikinci kanser tiirii olup,
tiim kanser tanilariin yaklasik %15'ini olusturmaktadir. PCa insidansi, en yiiksek seviyelere
Avustralya/Yeni Zelanda, Kuzey Amerika, Bati ve Kuzey Avrupa bolgelerinde ulagsmaktadir.
Aile oykiisii, PCa gelisme riskinin artisiyla dogrudan iliskilidir. Bunun yam sira, insidansin
etnik ve rksal faktorlerle de baglantili oldugu gosterilmistir. Bu durum, genetik yatkinligin PCa
gelisiminde Onemli bir rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak, PCa hastalarinin
%10'undan daha azinda kalitsal bir hastalik s6z konusudur. Kalitsal PCa, genellikle iic veya
daha fazla etkilenmis aile bireyi veya erken baslangi¢li PCa teshisi almis en az iki akraba ile

tanimlanmaktadir.

Genetik calismalar, BRCA1/2 ve HOXB13 gibi genlerdeki germ hatti mutasyonlariin
PCa gelisiminde daha yiiksek riskle iligkili oldugunu ortaya koymustur. Bununla birlikte, PCa
duyarliligin1 artiran 100'den fazla ortak genetik varyant tanimlanmistir. Ayrica, diyet ve
cevresel faktorlerin PCa gelisiminde rol oynayabilecegi 6ne siiriilmiis olsa da, giiniimiizde etkili

bir Onleyici diyet veya farmakolojik miidahale bulunmamaktadir.

PCa'nin evrelemesi i¢in yaygin olarak kullanilan sistemler arasinda 2009 TNM
siniflandirmasi, Avrupa Uroloji Dernegi (EAU) risk grubu smiflandirmasi ve Uluslararasi
Urolojik Patoloji Dernegi'nin (ISUP) 2005 modifiye Gleason skoru yer almaktadir. Bu iig

sistem, PCa'nin klinik prognozunu belirlemede 6nemli bir rol oynamaktadir [25].



PCa'nin temel histolojik 6zellikleri arasinda, hiicre yogunlugunda artis, ltimen hacminde

azalma, hiicre dis1 matriks kaybi1 ve belirgin neoanjiyogenez bulunmaktadir
4.1.4.2. Tyi Huylu Bozukluklar

Prostat1 etkileyen benign olusumlar, degisken klinik bulgularla iligkilidir ve bazi
durumlarda standart gériintiileme yontemleriyle prostat kanserinden ayirt edilmesi gii¢ olabilir.
Hatta, ekstraprostatik genisleme ve lenfadenopati gosterebilirler ve bu durum, lokal olarak

ilerlemis prostat kanserini taklit etmelerine neden olabilir [26].
Tablo 4.1°de prostatin iyi huylu bozuklular1 goriilmektedir.

Tablo 4.1: Prostatin Iyi Huylu Bozukluklar

Bening prostat hiperplazisi (BPH).
Bakteriyel prostatit.
Graniilomat6z prostatit

Piyogenik apse

Mantar apse

Prostat Kisti

Atrofi

Nekroz

Kalsifikasyon.

Kanama

4.2. Bening Prostat Hiperplazisi (BPH)

Benign prostat hiperplazisi (BPH), yaslanan erkeklerde en sik goriilen hastaliklardan
biridir. Dordiincii dekatta, BPH erkeklerin %30-40'inda histolojik olarak saptanabilirken,
yayginlig1 80 yas ve iizerindeki bireylerde dogrusal bir artis gostererek %70-80'e ulasmaktadir
[27]. Ancak, BPH tamamen histolojik bir tanim olup, geniglemis bir prostati ifade eden benign
prostat biiyiimesi (BPE) ve siklikla tibbi konsiiltasyona neden olan alt {iriner sistem

semptomlarindan (AUSS) ayirt edilmelidir [27].

AUSS, ii¢ ana kategoriye ayrilmaktadir:
o Depolama semptomlari (sik idrara ¢gikma, noktiiri ve sikisma tipi idrar kagirma),
e Bosaltma semptomlar1 (azalmis idrar akisi, mesanenin tam bosalmadigi hissi),

o Bosaltim sonras1 semptomlar (idrar damlamast).



AUSS, Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (IPSS) veya Amerikan Uroloji Dernegi
(AUA) semptom skoru gibi dogrulanmis anketler ile en iyi sekilde degerlendirilmektedir [27].

Yash erkeklerde alt iiriner sistem semptomlar1 (AUSS), ¢ogunlukla benign prostat
obstriiksiyonu, detrusor asir1 aktivitesi veya azalmis detrusor kontraktilitesi gibi alt idrar

yollarinda meydana gelen iirodinamik degisikliklerden kaynaklanmaktadir [28].

BPH'nin yiiksek yaygmligina ve 6nemli sosyoekonomik etkisine ragmen, patofizyolojisi
heniiz tam olarak aydinlatilamamustir. Ornegin, bazi1 erkeklerde prostat hacminin 40 gramda
sinirl kalirken, bazilarinda 200 gramin {izerinde biiylime gostermesinin mekanizmalar1 biiyilik

Olgiide bilinmemektedir.

BPH ve BPE'nin patofizyolojik siirecleri incelendiginde, AUSS gelisimine neden olan
mekanizmalarin yalnizca BPH/BPE ile sinirli olmadigi, daha karmagik bir patogeneze sahip

oldugu goriilmektedir. Bu mekanizmalar arasinda:

e Urodinamik degisiklikler (6rnegin, detrusor asir1 aktivitesi veya azalmis detrusor
kontraktilitesi),

o Urotelyum ve mesane ultrastriiktiiriindeki degisiklikler,

» Antikolinerjik sistemdeki reseptdr degisiklikleri,

o Pelvik iskemi,

e Diger noromiiskiiler ve mikrovaskiiler faktorler bulunmaktadir [29]
4.2.1. Patofizyoloji
4.2.1.1. Androjen Yolu

Prostat, diger sekonder seks organlar1 gibi, biiyiime, fonksiyonel biitiinliiglin korunmast
ve salgilama islevlerinin slirdiiriilmesi i¢in belirli hormonlar ve biiyiime faktorlerinin siirekli
varligia ihtiya¢ duymaktadir. Bu siirecte en dnemli rolii testosteron listlenmektedir. Serum
testosteronu, hipotalamus (LHRH)-hipofiz (LH/FSH)-testis (testosteron) ekseni tarafindan
diizenlenmektedir. Testosteronun %95°1 testislerden, %5°1 ise adrenal bezlerden salgilanmakta
olup prostat biiylimesini uyaran baslica serum androjenidir. Plazmadaki ortalama testosteron
konsantrasyonu yaklasik 600 ng/mL'dir. Serum testosteron seviyeleri 25 ila 60 yaslar1 arasinda

sabit kalirken, bu yag araligindan sonra kademeli olarak azalmaktadir.



Testosteron, dolasimdaki birincil androjen olmasina ragmen, prostat dokusundaki en aktif
androjen formu dihidrotestosterondur (DHT). Bu doniisiim, Sa-rediiktaz enzimi araciligiyla
gerceklesmektedir. BPH nin hormonal diizenlenmesi, androjen ve Ostrojen reseptdrlerinin
varligina baglidir. Ek olarak, Sa-rediiktaz enziminin aktivitesinin BPH patogenezinde 6nemli

bir rol oynadig1 gosterilmistir [27].

Androjen reseptorleri (AR), benign epitel hiicrelerinde ve komsu stromada yaygin olarak
eksprese edilmektedir. AR’ nin prostat dokusundaki aktivitesi, N-terminal, DNA baglayic1 ve
ligand baglayici alanlar ile etkilesime girebilen koaktivatorler tarafindan gii¢lendirilmektedir.
Ancak, kanser dokularinda gozlemlenen AR ekspresyonundaki degisiklikler, benign
hastaliklarda tespit edilmemistir. Bu nedenle, literatiirde BPH’de AR gen amplifikasyonlari,
mutasyonlart veya koaktivatorlerle giiclendirilmis etkilesimlere dair herhangi bir bulgu
bildirilmemistir [27]. AR yapisinin N-terminal bolgesindeki polimorfik CAG tekrarlarinin
sayisinda bireysel farkliliklar oldugu gosterilmistir. Daha az sayida CAG tekrarina sahip
reseptorlerin daha yliksek transkripsiyonel aktivite gosterdigi tespit edilmistir. Ancak,
Finlandiya’da yapilan bir ¢aligmada, BPH hastalarinda kisa CAG tekrarlarinin beklenenden
daha az siklikta oldugu belirlenmistir [30]. Bu bulgular, CAG tekrarlarinin BPH’den ¢ok,
prostat kanserindeki etnik farkliliklar1 anlamada daha oOnemli bir faktor olabilecegini

diistindiirmektedir.

BPH’de uygulanan terapotik yaklasimlarin temelini, Sa-rediiktaz enzimi tarafindan
katalizlenen DHT sentezinin inhibisyonu olusturmaktadir. Bu nedenle, S5a-rediiktaz
inhibitorleri, BPH yonetiminde yaygin olarak kullanilmaktadir. Ayrica, BPH dokusunda
stromal hiicrelerde Ostrojen reseptorii a, epitel hiicrelerinde ise Ostrojen reseptorii B eksprese
edilmektedir. Ostrojen reseptdrii P ekspresyonundaki epigenetik degisiklikler, primer ve
metastatik prostat kanseri dokularinda tanimlanmustir. Ancak, benign hiperplastik dokuda

steroid reseptor ekspresyonunda anlamli bir degisiklik olmadig1 gosterilmistir [27].

Bu baglamda, néropeptid serotonin (5-HT)’nin AR ekspresyonunu baskilayarak prostat
dallanmasini inhibe ettigi belirlenmistir [31]. Farkli 5-HT agonistleriyle yapilan deneyler,
androjen sinyal yoluna benzer etki gdstermistir. Noroendokrin hiicrelerinden salinan 5-HT nin
benign prostat dokusunda asagi regiile oldugu gosterilmistir. Genel goriis, noroendokrin
hiicrelerinin prostat kanserinin ilerlemesine katkida bulundugu yoniindedir; ancak, BPH’de

farkli bir rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir.



Testosteronun BPH iizerindeki etkisini azaltan diger bir bilesik vanilik asittir [32].
Vanilik asitle yapilan ¢aligmalarda, prostat agirliginda azalma ve epitel kalinliginda belirgin bir
azalma gozlemlenmistir. Vanilik asidin, AR, Ostrojen reseptdrii o ve steroid reseptdr
koaktivatdrii 1°i inhibe ettigi gdsterilmistir. Ilging bir sekilde, prostat fibroblastlarinda onkogen
c-Jun’un varliginin, BPH-1 hiicrelerinin in vitro biiyiimesi i¢in gerekli oldugu 6ne siiriilmiistiir.
Finasteridin hiicresel proliferasyon iizerindeki inhibe edici etkileri, c-Jun varliginda
belirginlesmektedir [33]. Klinik Oncesi ¢aligsmalara paralel olarak, So-rediiktaz inhibitorii
dutasteridin, benign ve malign prostat hastaliklarinin tedavisinde kullanilabilecegi
gosterilmistir [34]. Dutasterid ve testosteronun eszamanli kullanimi, BPH-1 hiicrelerinin

bliytimesini baskilamaktadir.

Hiicresel metabolizmay1 diizenleyen ¢esitli besin bilesenleri veya farmakolojik ajanlar,
androjen kaynakli BPH hiicre proliferasyonunu baskilamak icin potansiyel hedefler olarak
degerlendirilmektedir. Ornegin, anti-proliferatif ve pro-apoptotik o6zellikleri ile bilinen
metforminin, sigan modellerinde testosteron kaynakli BPH gelisimini azalttigi gosterilmistir
[35]. Metformin, testosteronun dstrojen reseptorii a iizerindeki yukari regiilasyonu ve dstrojen
reseptorii B lizerindeki asagi regiilasyonunu antagonize etmektedir. Ayrica, insiilin benzeri
bliytime faktorii (IGF)-1 ve reseptorii icin mRNA ekspresyonunu azaltarak, Akt sinyal yolunu
inhibe ettigi gosterilmistir. IGF ekseni, hiicre proliferasyonu ve apoptozu diizenleyen karmasik
bir sistemdir. IGF ekspresyonunun BPH dokusunda belirgin sekilde arttig1 ve prostatin stromal
bolgesinde IGF baglayici protein-3 seviyelerinin yiikseldigi bildirilmistir [36,37]. Bu baglayict
protein, IGF’den bagimsiz olarak, TGF-p araciligiyla stromal yeniden sekillenmeyi
desteklemektedir. Bu bulgular, IGF ekseninin BPH tedavisinde potansiyel bir terapotik hedef

olabilecegini diisiindiirmektedir [27]

4.2.1.2. Yasa Bagh Doku Yeniden Sekillenmesi

Yaglanma ve androjenler, BPH/BPE gelisimi i¢in belirlenmis iki 6nemli risk faktoriidiir
[38]. Buna ek olarak, prostat dokusunun yeniden sekillenme siirecinde lokal parakrin ve
liiminokrin mekanizmalar ile ¢esitli pleiotropik faktdrler rol oynamaktadir [39]. Ozellikle gegis
bolgesinde meydana gelen prostat dokusu yeniden sekillenmesi, cesitli histolojik ve

fizyopatolojik degisikliklerle karakterizedir.

Bu siirecte, hipertrofik bazal hiicrelerin artisi, kalsifikasyona ve tikanmig kanallara yol
acan liiminal hiicrelerin degismis salgilari, proinflamatuar sitokinlerin iiretimi ile lenfositik

infiltrasyon, epitel ve stromal hiicrelere zarar veren artmis reaktif oksijen tiirleri (ROS) iiretimi,
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stromal proliferasyon ve transdiferansiyasyonu tesvik eden bazik fibroblast biiyiime faktorii
(bFGF) ve dontstiiriicii biiytime faktorii-beta (TGF-B) iiretiminin artis1 gézlemlenmektedir.
Bunlara ek olarak, degismis otonom innervasyon, prostat dokusunda gevsemeyi azaltarak
yiiksek adrenerjik tonusa yol a¢maktadir. Ayrica, ndroendokrin hiicre fonksiyonundaki

degisiklikler ve ndroendokrin peptitlerin salinimi da bu siirece katkida bulunmaktadir [39]

4.2.1.3. inflamasyon

Patolojik orneklerde, BPH'ye 0zgli histolojik degisikliklerle birlikte kronik
inflamasyonun gézlemlenmesi, inflamasyonun BPH/BPE ve AUSS gelisiminde rol
oynayabilecegi hipotezini giindeme getirmistir. Lokal inflamasyon, viral veya bakteriyel
enfeksiyonlar tarafindan tetiklenebilir ve bu durum, epitel ve stromal prostat hiicrelerinin
biiyiimesini destekleyen sitokinlerin, kemokinlerin ve biiyiime faktorlerinin salgilanmasina yol
acabilmektedir [29]. Inflamatuar yamitin, doku hasar1 sonrasi prostat Oz antijenlerinin
salinimiyla devam ettigi ve bunun bagisiklik sistemini duyarli hale getirerek otoimmiin yanitlari

tetikleyebilecegi one siiriilmiistiir [29].

Bu siirecte prostat stromal hiicrelerinin, CD4+ lenfositleri ve stromal kdkenli interldkin-
8 gibi proinflamatuar sitokinleri ve kemokinleri aktive ettigi gosterilmistir [40]. Ayrica, prostat
inflamasyonunun genel klinik ilerleme ile idrar retansiyonu ve cerrahi miidahale gereksinimi
riskinin artistyla iligkili oldugu bildirilmistir [41]. Bunun yan1 sira, yiiksek plazma C-reaktif
protein (CRP) seviyeleri ile orta ila siddetli AUSS gelisme olasilig1 arasinda pozitif bir

korelasyon oldugu tespit edilmistir.
4.2.1.4. Metabolik Faktorler

Birden fazla klinik 6ncesi ve klinik ¢aligmadan elde edilen bulgular, yasa bagli metabolik
bozukluklarin (metabolik sendrom, obezite, dislipidemi ve diyabet) hem BPH/AUSS
gelisiminde hem de hastaligin ilerleyisinde 6nemli belirleyiciler oldugunu gostermektedir [42].
Metabolik sendrom, seks steroid degisiklikleri ve diisiik dereceli inflamasyon gibi iliskili
komorbiditeler, BPH/AUSS gelisimi ve ilerlemesi ile dogrudan baglantilidir.

Viicut kitle indeksindeki (VKI) her 1 kg/m?lik artisin, prostat hacminde yaklagik 0,4
mL’lik bir artisa karsilik geldigi gdsterilmistir. Ayrica, obez bireylerde (VKI > 35 kg/m?),
prostat biiyiime riskinin obez olmayan bireylere (VKI < 25 kg/m?) kiyasla 3,5 kat arttig1
bildirilmistir [43]. Metabolik sendromun en bilinen yonlerinden biri, BPH/BPE ile giiclii bir
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iligki gostermesidir. Metabolik sendromun varligi, daha yiiksek yillik BPE biiyiime hizi, artmis
sempatik aktivite ve AUSS gelisme riski ile iliskili bulunmustur [28,29].

Metabolik faktdrlerin BPH/BPE/AUSS ile iliskili oldugu bilinmekle birlikte, bu
siireglerde rol oynayan altta yatan patofizyolojik mekanizmalar tam olarak agikliga
kavusmamustir. Bununla birlikte, sistemik inflamasyon, pelvik iskemi ve artmis sempatik

aktivitenin bu siiregte 6nemli rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir [29].

4.2.2. Risk Faktorleri ve Hastahk Onleme

BPH ig¢in risk faktorleri arasinda metabolik sendrom, diyabet, obezite, hipertansiyon,
diyet ve seks hormonu seviyeleri yer almaktadir. Bu faktorler tipik olarak her hastada ayn1 anda
gozlemlenmez, ancak bazi bireylerde birbiriyle ortiisebilir. On yillardir, BPH/BPE gelisimi ile
en gicli iliski gosteren ve yaygin kabul goren iki risk faktorii bulunmaktadir: ergenlik

doneminde islevsel testislerin varlig1 ve yaslanma [27].

Testosteron ve DHT nin BPH gelisimindeki rolii, Sa-rediiktaz tip II geninde genetik
defekt bulunan bireylerde ve ergenlik ¢aginda hadim edilen erkeklerde prostat biiylimesi ve
prostat kanserinin gelismemesiyle daha da dogrulanmustir. Ayrica, bir¢ok epidemiyolojik
calisma din, sosyoekonomik faktdrler, cinsel aktivite, vazektomi, sigara kullanimi ve alkol
tilketimi gibi faktdrlerin BPE/AUSS ile iliskisini arastirmis, ancak bu degiskenler ile
BPE/AUSS arasinda tutarli ve anlamli bir iliski gosterilememistir [27,44].

Metabolik sendrom; hipertansiyon, dislipidemi, glikoz intoleransi, merkezi obezite ve
hiperinsiilinemi ile karakterize insiilin direncini igermektedir [45]. BPH ve BOO’nun gelisimi
ile ilgili gilincel c¢aligmalar, metabolik sendromun bu hastaliklarin dogal seyrini
etkileyebilecegini diigiindiirmektedir. Yakin zamanda yapilan bir meta-analiz, metabolik
sendromu olan bireylerin olmayanlara kiyasla anlamli derecede daha yiiksek prostat
hacimlerine sahip oldugunu ortaya koymustur [46]. Daha ileri metaregresyon analizleri, prostat
hacmindeki artisin obez bireylerde, yaslt hastalarda ve diisiik serum HDL kolesterol diizeyine
sahip olanlarda belirgin olarak daha yiiksek oldugunu gdstermistir. Bununla birlikte, IPSS >15
olan hastalar agisindan, metabolik sendromu bulunan ve bulunmayan bireyler arasinda anlamli

bir fark gézlemlenmemistir [46].

AUSS un ailesel gegisine dair kanitlar bulunmaktadir; ancak, yeni ¢alismalar bu iliskinin

nispeten diisiik derecede oldugunu one siirmektedir. Ornegin, Olmsted County ¢alismasinda,
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aile dykiisiinde BPE tanis1 olan bireylerin orta ila siddetli AUSS gelisme riskinin 1,5 kat arttig1
belirlenmistir. Ayrica, bu riskin kiimiilatif oldugu, yani iki veya daha fazla etkilenmis akrabasi
bulunan bireylerde daha yiiksek oldugu gosterilmistir [47]. Ikiz calismalari, cevresel ve yasam
tarzi faktorlerinin etkisini minimize ederek kalitimsal gecisin daha giivenilir tahmin edilmesini
saglamaktadir. Bu kapsamda vyiiriitiilen bircok ikiz ¢alismasi, BPH/BPE/AUSS un kalitimsal
gecisinin %50-70 oraninda oldugunu ve bunun bir¢ok kompleks hastalik i¢in benzer bir kalitim

paterni gosterdigini ortaya koymustur [47].

Yakin zamanda yapilan bir meta-analiz, BPH/AUSS i¢in genetik polimorfizmleri ve aday
genleri belirlemeye yonelik bir degerlendirme yapmis, ancak yalnizca birkag genetik varyantin
popiilasyonlar arasinda tutarli sekilde ¢ogaltilabildigini gostermistir. Bu incelemelerde,
androjen reseptorii (AR) genindeki CAG tekrar sayisi en sik incelenen genetik varyantlardan

biri olarak 6ne ¢ikmistir [48].

Diyet ile BPH ve AUSS gelisimi arasinda net bir iliski gdsterilememistir. Bununla
birlikte, ¢esitli makro ve mikro besin &gelerinin BPH ve AUSS gelisme riskini
etkileyebilecegine dair bazi kanitlar bulunmaktadir. Baslangigta, siit ve siit lirlinlerinin BPH ve
AUSS riskini artirdig1 6ne siiriilmiis, ancak daha sonraki ¢alismalar bu iliskiyi dogrulamamistir

[49,50].

4.2.3. Klinik Perspektif ve Tam

AUSS ile basvuran erkeklerde BPH tanisim1 koymak igin cesitli tan1 araclar1 ve
degerlendirme yontemleri kullanilmaktadir. Avrupa Uroloji Dernegi (EAU) ve Amerikan
Uroloji Dernegi (AUA), BPH ile iliskili AUSS’ nin degerlendirilmesine yonelik kilavuzlar
yayimlamustir [51]. BPH nin tanisinda en temel ve ilk adim, hastanin ayrintili tibbi 6ykiisiiniin
alinmasidir [52]. Bu degerlendirme, AUSS nin olas1 nedenlerini ve ilgili komorbiditeleri
belirlemeye yardimci olur. Yasam tarzi aliskanliklar: (6rnegin, sivi alimi) ve ilag kullanimi da

kapsamli bir sekilde sorgulanmalidir.

Fizik muayene, tani siirecinde kritik bir adimdir. Dijital rektal muayene (DRE) ve idrar
tahlili gibi temel degerlendirmeler, tanisal yaklasimda yer almaktadir. DRE, prostat hacminin
tahmin edilmesine yardimci olur, ancak transrektal ultrasonografi (TRUS) kadar hassas
degildir. Ayrica, prostatin sekli ve kivami degerlendirilerek, malignite siiphesi uyandiran sert
alanlar veya nodiiller tespit edilebilir [53]. Suprapubik bdlge, mesane distansiyonu agisindan

incelenmeli, ayrica fimozis, meatal stenoz veya anormal penis lezyonlar1 ac¢isindan
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degerlendirilmelidir [52]. Alt ekstremitelerde ndrolojik muayene yapilarak, AUSS’ye neden

olabilecek norolojik hastaliklar diglanmalidir.

BPH degerlendirmesinde semptom siddetini objektif olarak degerlendirmek amaciyla
belirti anketleri ve mesane gilinliigli gibi araglar kullanilmaktadir. Hem EAU hem de AUA
kilavuzlari, Uluslararas1 Prostat Semptom Skoru (IPSS) kullanimini énermektedir. IPSS’ye
gore, 1-7 puan hafif semptomatik, 8-19 puan orta derecede semptomatik, 20-35 puan ise siddetli
semptomatik olarak siniflandirilmaktadir. AUSS tanisinda ayrica siklik hacim gizelgesi (FVC)
ve mesane giinliigii gibi araglar da onerilmektedir [54]. FVC, hastanin her idrar yapma hacmini
ve siiresini Olgmesini gerektirirken, mesane giinliigi siv1 tiikketimi, inkontinans pedlerinin
kullanim1 ve diger aktiviteleri i¢eren ek bilgiler sunmaktadir. Degerlendirmenin dogrulugunu
artirmak i¢in en az ii¢ giinliik kayit onerilmektedir, ¢iinkii daha uzun siireli kayitlar hasta

uyumsuzluguna yol agabilir [55].

Idrar tahlili, metabolik bozukluklar, bobrek disfonksiyonu veya idrar yolu enfeksiyonlari gibi
durumlar1 degerlendirmek i¢in yapilmalidir. EAU y6nergeleri, idrar tahlilinin tanisal degeri ile ilgili
kanitlarin sinirli olmasina ragmen, genel olarak faydalarmin maliyetlerinden daha agir bastigini
belirtmektedir [51]. Bu nedenle, strip ¢ubugu analizi veya mikroskobik degerlendirme ile idrar
tahlili, AUSS ile basvuran hastalarm birincil degerlendirmesine dahil edilmelidir [52]. Hematiiri
tespit edilen hastalarda, sistoskopi ve idrar yollar1 goriintiileme yontemleri uygulanmalidir [57].
Idrar tahlili, ayrica proteiniiri, glikoziiri ve ketoniiri gibi bulgularin varhigm da belirleyerek

nefrolojik veya endokrinolojik patolojilerin saptanmasina yardimet olabilir.

BPH’ye bagli semptomlarin degerlendirilmesinde, postvoid rezidii (PVR) hacminin
Olciimii ve iroflovmetri gibi noninvaziv yontemler yaygin olarak kullanilmaktadir.
Transabdominal ultrasonografi ile kolayca dlciilebilen PVR hacmi, AUSS’li hastalarda tanisal
ve izleme siirecinde Oonemli bir parametre olarak degerlendirilir. AUA kilavuzlari, PVR
hacminin istege bagli olarak belirlenebilecegini bildirirken, EAU kilavuzlari, AUSS’li
hastalarin degerlendirilmesinde PVR Olglimiinii rutin bir uygulama olarak oOnermektedir
[51,58]. Yiiksek PVR hacimleri (>200-300 mL), BPH’ye bagh tikaniklik disinda, zay1if detrusor
kas fonksiyonuna da isaret edebilir [59]. PVR hacminin seri dl¢iimleri, AUSS'li hastalarin

takibinde ve idrar retansiyonu gelisme riski tasiyan bireylerin belirlenmesinde faydalidir [60].

Uroflovmetri, AUSS’li hastalar i¢in yaygin kullanilan noninvaziv degerlendirme
araclarindan biridir. Bu testte, maksimum idrar akis hiz1 (Qmax), akis paterni ve bosaltilan
hacim gibi parametreler ol¢lilmektedir. Qmax’1in kisi i¢i degiskenligi géz Oniine alindiginda,
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degerlendirme sirasinda en az iki 6l¢lim yapilmali ve her 6l¢iimde bosaltilan idrar hacmi 150

mL’den fazla olmalidir [61].

Prostat spesifik antijen (PSA) testi, prostat hacmini yansitan bir biyokimya parametresi
olarak degerlendirilmistir [62]. Serum PSA seviyesinin 2,1-2,5 ng/mL araliginda olmasi,
prostat hacminin >30 mL olma olasiligin1 %72 olarak tahmin etmektedir [62]. PSA seviyesi
arttikca, prostatin biiyime olasilig1 da yiikselmektedir. Birlestirilmis plasebo kontrollii BPH
caligmalari, PSA seviyesinin prostat hacmini 6ngdérmede iyi bir belirleyici oldugunu
gostermistir [63]. Ancak, PSA testi rutin bir tarama testi olarak onerilmemektedir. PSA testinin
faydalar1 ve riskleri hasta ile tartisilmali, prostat biyopsisi gereksinimi ve olasi riskler goz
oniinde bulundurulmalidir. EAU, PSA testinin yalnizca BPH progresyon riski tasiyan

hastalarda klinik karar siirecine katkida bulunabilecekse yapilmasini dnermektedir [51].

Bobrek fonksiyonunun degerlendirilmesi, serum kreatinin diizeyi veya tahmini
glomertiler filtrasyon hizi (GFR) ol¢iimii ile gergeklestirilebilir. Bobrek yetmezligi siiphesi
bulunan hastalarda bobrek fonksiyon testleri yapilmalidir [48]. Idrar retansiyonu, hidronefroz
ve bobrek yetmezligi, BPH’ye bagli obstriiktif semptomlar1 olan hastalarda daha yaygin
goriilmektedir [64].

Uriner sistem goriintiileme yontemleri, BPH’li hastalarin rutin degerlendirmesinde
onerilmemektedir. Ancak, idrar yolu enfeksiyonu, iirolitiyazis, bobrek yetmezligi veya
hematiirisi olan hastalarda ileri gériintiileme gerekli olabilir [51]. AUSS ve hematiiri éykiisii
olan hastalar, ilgili kilavuzlar dogrultusunda detayli arastirnllmalidir [57]. Prostatin
degerlendirilmesinde TRUS, BT ve MRG gibi ¢esitli goriintiilleme teknikleri kullanilabilir.
TRUS, prostat hacminin degerlendirilmesi agisindan transabdominal ultrasonografiye gore
daha dogru sonuglar vermektedir [65]. Ayrica, intravezikal prostat ¢ikintisinin derecesini

belirlemek i¢in de TRUS 6nerilmektedir.

Basing-akis ¢alismalari, BPH’li hastalarin rutin degerlendirmesinde gerekli degildir,
ancak alt idrar yolu disfonksiyonunun mesane veya prostat kaynakli olup olmadigimi ayirt
etmek icin lirodinamik incelemeler gerekebilir. EAU, 50 yas altindaki ve cerrahi planlanan 80
yas Ustll hastalarda basing-akis ¢alismalarinin yapilmasini 6nermektedir [51]. Ayrica, Qmax
degeri >10 mL/sn olan hastalar, cerrahi karar siirecinde iirodinamik incelemeye tabi
tutulmalidir. Daha Once basarisiz cerrahi tedavi Oykiisii bulunan hastalarda da detrusor

fonksiyonunu degerlendirmek amaciyla basing-akis ¢alismalar1 onerilmektedir [66].
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AUSS gelisimi, BPH/BPE ve iirodinamik degisikliklerin 6nemli rol oynadig
multifaktdriyel bir siirectir. Ozellikle, detrusor asir1 aktivitesi (%60) ve iyi huylu prostat
obstriiksiyonunun (%30-40) en sik goriilen tirodinamik paternler oldugu bildirilmistir [27].
Diger ilgili mekanizmalar arasinda inflamasyon, ateroskleroz, iirotelyal disfonksiyon ve a-

adrenerjik reseptorler yer almaktadir [29].

4.2.4. Yonetim

BPH nedeniyle AUSS’Iu erkeklerin yonetimi, hastanin semptom siddeti, objektif klinik
parametreler (idrar sonrasi rezidiiel hacim ve tiroflovmetri sonuglari), hastaligin ilerleme riski
ve olast komplikasyonlarin varligit dogrultusunda belirlenmektedir. BPH ile iliskili
komplikasyonlar arasinda tekrarlayan idrar retansiyonu, mesane taslari, hidronefroz ve bobrek
fonksiyonlarinda azalma yer almaktadir. Bu faktorler, hastalifin  yOnetiminde

bireysellestirilmis bir yaklasim benimsenmesini gerektirmektedir [27].

4.2.4.1. Medikal Tedavi

Tim kilavuzlar, riske uyarlanmis ve kisisellestirilmis bir tedavi yaklagimini onermektedir
[27]. Hafif semptomlar1 (IPSS < 8) olan, komplikasyonu bulunmayan ve hastaligin ilerleme
riski diigiik olan hastalarda dikkatli izlem Onerilmektedir. Orta veya siddetli semptomlar1 olan

ancak komplikasyonu bulunmayan hastalar i¢in ise tibbi tedavi endikedir [27].

BPH’ye bagli AUSS’nin farmakolojik tedavisinde cesitli ajanlar tek basina veya
kombinasyon halinde kullanilmaktadir. Bitkisel o6zler, diisiik kanit diizeyine sahip olup,
etkinlikleri net olarak kanitlanmamistir. a-blokerler, AUSS, iiroflovmetri ve iseme sonrasi
rezidiiel hacim {izerinde orta diizeyde etki gosterirken, prostat hacmi ve hastalik ilerlemesi
tizerinde anlamli bir etkisi bulunmamaktadir. Sa-rediiktaz inhibitorleri, AUSS, iiroflovmetri ve
iseme sonrasi rezidiiel hacim {izerinde orta diizeyde etki saglarken, prostat hacmini %20-30
oraninda azaltarak hastalik progresyonunu yavaslatmakta ve idrar retansiyonu ile cerrahi
miidahale gereksinimi riskini azaltmaktadir. PDE-5 inhibitorleri ise AUSS, iiroflovmetri ve
iseme sonrasi rezidiiel hacim iizerinde orta diizeyde etki gostermesine ragmen, prostat hacmi
ve hastalik ilerlemesi lizerinde belirgin bir etkisi bulunmamaktadir; ayrica, uzun vadeli etkinligi

heniiz tam olarak ortaya konmamustir.

Bitkisel 6zlerin ve anti-inflamatuar ilaglarin BPH tedavisindeki yeri tartismali olup,

mevcut kilavuzlar tarafindan rutin kullanimlar1 6nerilmemektedir [27]. Tablo 4.2°de gosterilen
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tedavi segenekleri, BPH’ye bagli AUSS nin farmakolojik yonetiminde yaygin olarak kullanilan
ajanlan icermektedir. Tedavi stratejileri hastaya 6zel olarak belirlenebilir ve bazi ajanlar
birbiriyle kombine edilebilir. Ornegin, al-adrenerjik reseptdr antagonistleri siklikla
So-rediiktaz inhibitorleri, fosfodiesteraz tip 5 (PDES) inhibitorleri veya muskarinik reseptor

antagonistleri ile birlikte kullanilmaktadir.

Tablo 4.2: BPH medikal tedavisinde kullanilan ilaglar

ol - Adrenerjik reseptdr antagonistleri
* Alfuzosin
* Doksazosin
* Silodosin
* Tamsulosin
* Terazosin
Steroid Sa- rediiktaz inhibitorleri
* Dutasterid
* Finasterid
PDES5 inhibit6rii
* Tadalafil
Muskarinik reseptor antagonistleri
* Solifenasin
* Tolterodin
B3- adrenoseptdr agonisti
* Mirabegron

BPH: Bening prostat hipertrafisi

4.2.4.2. Cerrahi Tedavi

Gectigimiz on 20 yil icinde, transiiretral mikrodalga termoterapi, transiiretral igne
ablasyonu, interstisyel lazer koagiilasyonu gibi yontemlerin yan1 sira UroLift, Rezum sistemi,
prostat embolizasyonu ve akvablasyon gibi konvansiyonel cerrahi yaklagimlara alternatif olarak
¢esitli minimal invaziv prosediirler gelistirilmistir. Ancak, bu tekniklerin ¢ogu, uzun vadeli
klinik verilerin yetersizligi ve etkinliklerinin beklentileri karsilamamasi nedeniyle biiyiik

Olciide terk edilmistir [27].

Son 50 yi1l i¢inde, BPH tedavisinde altin standart cerrahi yontem, uzun vadeli etkinligi ve
giivenilirligi kanitlanmis olan prostatin transiiretral rezeksiyonu (TURP) olmustur. Giincel
BPH/AUSS kilavuzlarinda da vurgulandi@: {izere, cerrahi tedavi yaklasimi hastanin cerrahi
riski (anestezi, kanama), prostat hacmi ve hasta tercihlerine (6rnegin, cinsel fonksiyonun

korunmasti) gore bireysellestirilmelidir [27].
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BPH'li hastalar i¢in bir¢ok cerrahi secenek mevcut olup, bu prosediirler ii¢ ana grupta
siniflandirilmaktadir: prostat dokusunun sikistirilmasi, adenomun kiigiiltiilmesi ve tiim

adenomun ¢ikarilmasi (adenektomi).

Prostat dokusunun sikistirilmasi, iiretra kanalini genisletmek amaciyla prostatin lateral
olarak sikistirilmasini saglayan bir cihazin yerlestirilmesini icermektedir. Bu gruptaki en 6nemli
tedavi yaklasimlarindan biri, UroLift® sistemi (NeoTract, Pleasanton, Kaliforniya, ABD) ile
gerceklestirilen prostat iiretra kaldirma islemidir. Bu yontem nispeten yeni olup, 2013 yilinda
ABD Gida ve Ilag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanmis, Avrupa’da CE isareti almis ve Amerika
Birlesik Devletleri, Kanada, Avrupa ve Avustralya’da kullanilmaya baslanmistir [67]. Ablatif
olmayan bir teknik olmasi ve lokal anestezi altinda uygulanabilmesi nedeniyle, bu prosediir
AUSS semptomlarini belirgin sekilde iyilestirebilmekte ve minimal invaziv dogasi sayesinde

diger BPH tedavilerinin neden olabilecegi komplikasyonlari en aza indirmektedir [68].

Prostat liretra kaldirma islemi, ablasyon tedavilerinden farkli olarak cinsel fonksiyonlari
koruma avantaji sunmaktadir. Yapilan klinik ¢alismalar, bu yontemin AUSS semptom
skorlarinda ve yasam kalitesinde (QOL) istatistiksel ve klinik olarak anlamli iyilesmeler
sagladigini gostermistir [68]. Plasebo kontrollii ¢alismalarda, prostat iiretra kaldirma isleminin
IPSS ve maksimum idrar akis hizi (Qmax) iizerinde anlamh iyilesmeler sagladigi rapor
edilmistir [68]. 1ki yillik takip sonuclarma gére, bu yontem hafif ve yonetilebilir bir yan etki
profiline sahip olup, postoperatif disiiri, rahatsizlik hissi, aciliyet ve hematiiri gibi yan etkilerin
kisa siirede diizeldigi bildirilmistir [68]. Bununla birlikte, uzun vadeli -etkinligini

degerlendirmek amaciyla ileri calismalar devam etmektedir.

Adenom kiigtliltme prosediirleri, ¢ikis1 tikayan adenomatdz bilesenin endoskopik olarak
cikarilmasini igerir. Geleneksel olarak, prostatin transiiretral rezeksiyonu (TURP), monopolar
diatermi ile gergeklestirilmis olsa da, glinlimiizde bipolar diatermi (Gyrus), lazer buharlastirma
(prostatin fotoselektif buharlastirilmasi - PVP) ve mikrodalga ablasyon gibi alternatif teknikler
de kullanilmaktadir. Bipolar diatermi, izotonik salin irrigasyonu ile rezeksiyon yapabilme
avantajina sahiptir. GreenLight lazer buharlastirma, antikoagiilan tedavi goren hastalarda da
giivenle uygulanabilmesi ve gliniibirlik hasta prosediirii olarak gergeklestirilebilmesi nedeniyle
ek avantajlar sunmaktadir [70]. Mikrodalga tedavisi, minimal yan etki profili ile giiniibirlik bir

prosediir olarak gergeklestirilebilir [71].

Bu gelismelere ragmen, monopolar diatermi TURP hala BPH cerrahisinde altin standart

olarak kabul edilmektedir. Yapilan meta-analizlerde, PVP'nin 6 aylik takipte Qmax, PVR hacmi
18



ve IPSS acisindan TURP ile benzer etkinlik sagladigi bildirilmis olup, PVP’nin gelecek vaat

eden bir minimal invaziv teknik oldugu one siirtilmiistiir [72].

Adenektomi, 6zellikle BPH’ye bagli obstriiksiyonun belirgin oldugu ve prostat hacminin
genellikle 100 mL’den biiylik oldugu durumlarda tercih edilen geleneksel bir cerrahi
yaklagimdir. Bu prosediirde, adenom prostat kapsiiliinden tamamen ¢ikarilmaktadir. Gegmiste,
acik cerrahi ile gerceklestirilen bu yontem, giinlimiizde lazer teknolojilerinin gelismesiyle
transiiretral yolla (HoLEP: holmiyum lazerle prostat eniikleasyonu) daha az morbidite ile

uygulanabilmektedir [73].

Bir meta-analizde, HoLEP ile tedavi edilen hastalarin, TURP ile tedavi edilen hastalara
kiyasla 3. ve 12. aylarda daha yiiksek Qmax degerlerine sahip oldugu belirlenmistir. Ayni
calismada, 6. ve 12. ayda PVR hacminde azalma ve 12. ayda IPSS skorunda HoLEP lehine
daha fazla iyilesme oldugu gosterilmistir. Ayrica, HoLEP ve TURP’un postoperatif
komplikasyon oranlar1 benzer bulunmus, ancak HoLEP grubunda kan transfiizyonu
gereksiniminin daha diisiik oldugu bildirilmistir [74]. Bununla birlikte, HOLEP'in uygulanmasi
teknik agidan daha zor bir prosediir olup, cerrahin bu yoOntemde deneyimli olmasi
gerekmektedir. Ayrica, gerekli teknolojik altyapinin saglanmasi ve uzmanlik gerektirmesi

nedeniyle tiim merkezlerde uygulanabilirligi sinirlidir.

Tablo 4.3: BPH i¢in cerrahi tedaviler

o Acik prostatektomi (prostatin tamaminin veya bir kisminin ¢ikarilmast) retropubik veya suprapubik yaklagimla
gerceklestirilebilir. Retropubik prostatektomi, 6n prostat kapsiiliiniin dogrudan kesilmesi yoluyla prostat
adenomunun eniikleasyonunu (tamamen ¢ikarilmasi) igerir; suprapubik yaklasim, alt 6n mesane duvarmin
ekstraperitoneal kesisiyle eniikleasyonu icerir. Geleneksel olarak, bu yontemler biiyiik (genellikle >100 ml)
prostatlar i¢in kullanilir.

o Geleneksel standart transiiretral prostat rezeksiyonu (TURP) prosediirii, prostatin gecis bolgesini kiigiik
'parcalara’ kesmek i¢in kullanilan bir rezektoskopa bagl bir elektrik akimi 'halkast' igerir ve daha sonra bunlar
emilerek ¢ikartlir.

o Standart TURP'a benzer ekipman kullanilarak yapilan prostatin transiiretral kesisi (TUIP), prostat1 kesmek ve
herhangi bir dokuyu ¢ikarmadan mesane ¢ikisini genisletmek i¢in elektrik akimi 'bigagt' kullanmayi igerir

e TURP'ta oldugu gibi elektrik akimi halkasi kullanmak yerine, prostatin transiiretral buharlastiriimasi (TUVP),
prostat dokusunu 1sitmak igin bir top veya diigme kullanir, bdylece buhara doniisiir.

e Transiiretral bir yaklasim kullanilarak, GreenLight™ lazeri (American Medical Systems, Minnetonka,
Minnesota, ABD) idrar kanalin1 genisletmek i¢in fazla prostat dokusunu buharlagtirmak i¢in kullanilir.

o Prostatin fotoselektif buharlastiriimasina benzer sekilde, prostatin transiiretral holmiyum lazer ablasyonu
(HoLAP), fazla prostat dokusunu buharlastirmak igin bir holmiyum lazer kullanir.

o Prostatin holmiyum lazer rezeksiyonu (HoLRP) da biiyiik prostat parcalarmi hassas bir sekilde ¢ikarmak icin
holmiyum lazer kullanir. Daha sonra lazer, ¢ikarilmadan 6nce ¢ikarilan dokuyu daha kiigiik pargalara kesmek
icin kullanilir.

e Prostatin transiiretral holmiyum lazer eniikleasyonu (HoLEP) kullanilarak, iiretray1 tikayan saglam prostat
loblar1 kesilir. Daha sonra, prostat dokusunu kolayca ¢ikarilabilen kii¢iik parcalara kesmek i¢in baska bir alet
olan morselator kullanilir.

e Biiyiimiis prostat dokusunu yolundan ¢eken ve bdylece akisa engel olan kiigiik implantlarin yerlestirilmesini
iceren minimal invaziv bir tedavidir.
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4.3. Akut Uriner Retansiyon

Akut iiriner retansiyon (AUR), idrarin ani olarak ve istemli sekilde bosaltilamamasi
durumu olup, genellikle suprapubik agri ile birlikte dolgun, perkiisyonla belirlenebilen veya
elle muayene edilebilen bir mesane ile karakterizedir. Bu durum, iirolojik acil bir tablo olarak
kabul edilir ve hizli miidahale gerektirir [5]. AUR, 6nemli bir morbidite sebebi olup, her yil
30.000'den fazla hastane yatisina neden olmaktadir [75]. Erkeklerde kadinlara kiyasla daha sik
goriilmekte olup, insidans orami 13:1 olarak bildirilmistir. Yasla birlikte goriilme sikligi
artmakta, 70 yas lizerindeki erkeklerin yaklasik %10’unda, 80 yas iizerindeki erkeklerin ise
%33’iinde AUR gelistigi tahmin edilmektedir [2].

4.3.1. Etiyoloji

AUR'nin etiyolojisi tam olarak agiklanamamis olmakla birlikte, cok faktorlii bir siirecin
etkili oldugu disiiniilmektedir. Dort ana neden obstriiktif, inflamatuar, iatrojenik ve

norojeniktir.
4.3.2. Obstriiktif

Obstriiktif nedenler, mesane c¢ikisinda veya iiretranin distalinde idrar akisina karsi
mekanik direng¢ olusturan patolojileri igerir. Kadinlarda iiretra daha kisa ve diisiik direncgli
oldugundan obstriiktif nedenlere bagli AUR daha nadirken, erkeklerde iiretranin yaklasik 20
cm uzunlugunda olmasi nedeniyle mekanik obstriiksiyonlar daha yaygin goriilmektedir. Benign
prostat hiperplazisi (BPH), AUR'nin en sik nedenlerinden biri olup, vakalarm %353’iinden
sorumlu oldugu bildirilmistir [5, 76]. Otopsi g¢alismalari, BPH'nin yasla birlikte giderek
yayginlastigini gdstermekte olup, dordiincii dekatta erkeklerin %8’inde, dokuzuncu dekatta ise

%80’inde goriildigii belirtilmistir [5].

Uretral darliklar da AUR'ye yol acan &nemli bir obstriiktif nedendir. Uretrit veya
travmaya bagli olarak gelisen {iretral epitel ve subepitelyal siingerimsi dokudaki fibrotik
degisiklikler, iiretral liimenin progresif olarak daralmasina ve sonucta darlik gelisimine neden
olabilir. Diger obstriiktif nedenler arasinda fimozis, parafimozis ve kadinlarda mesane, rektum
veya uterusun pelvik organ prolapsusu bulunmaktadir[*77]. Uzun siireli mesane ¢ikis
obstriiksiyonu, mesane tasi olusumuna neden olarak akut tikaniklik riskini artirabilir. Ayrica,
retroperitoneal Kitleler ve fekal impaksiyon da goz 6ntinde bulundurulmasi gereken obstriiktif

nedenler arasindadir.
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4.3.3. inflamatuar

Inflamatuar siiregler, mesane ve iiretranin yapisal ve fonksiyonel biitiinliigiinii bozarak
AUR'ye zemin hazirlayabilir. Escherichia coli basta olmak iizere, alt iiriner sistem
enfeksiyonlar1 (AUSE), iiretral 5dem ve tikanikliga yol agarak AUR'ye neden olabilir. Kronik

veya tekrarlayan inflamasyon, tiretral darlik gelisme riskini artirmaktadir.

Ayrica, mesaneyi innerve eden S2—S4 sinir koklerini etkileyen herpes simpleks viriisii

enfeksiyonlari, nadir de olsa gegici idrar retansiyonuna neden olabilir [78]

4.3.4. fatrojenik

Medikal ve cerrahi miidahaleler de AUR gelisiminde rol oynayabilir. Antikolinerjik
ilaclar ve alfa-adrenerjik agonistler, mesane ¢ikis obstriiksiyonuna katkida bulunarak AUR'yi

tetikleyebilir.

BPH'ye bagl alt iiriner sistem semptomlar1 (AUSS) bulunan yash hastalarda, genel veya
spinal anestezi altinda gerceklestirilen cerrahi islemler sonrasi postoperatif retansiyon yaygin
olarak goriilmektedir. Orta ve siddetli AUSS olan erkeklerde, postoperatif dénemde bagimsiz

hareket edene kadar profilaktik kateterizasyon onerilmektedir [79]

4.3.5. Norojenik

Idrar yapma siireci, sempatik, parasempatik ve somatik sinir sistemlerinin uyum iginde
calismasin1 gerektirir. Norojenik nedenler, bu sinir yollarinin herhangi bir seviyede
bozulmasina bagli olarak AUR'ye neden olabilir. Bu nedenler arasinda Omurilik basisi, kauda
equina sendromu, serebrovaskiiler olaylar, santral sinir sistemi enfeksiyonlari, Multipl skleroz

gibi norodejeneratif hastaliklar sayilabilir.

Ozellikle diyabetik sistopati, diyabetli bireylerin %25-60’1nda goriilen, detrusor kasinin
hipokontraktilitesi ile karakterize bir durumdur ve idrar retansiyonuna yol agabilir [80]. Ancak,
norodejeneratif hastaliklar ve diyabetik sistopati genellikle kronik idrar retansiyonu ile daha

yakindan iliskilidir.
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4.3.6. Klinik

Akut iiriner retansiyonun (AUR) klasik klinik sunumu, ani gelisen idrar yapamama ile
birlikte suprapubik veya alt karin hassasiyetidir. Hastalar genellikle mesanede dolgunluk hissi,
rahatsizlik ve agri ile basvururlar. Agrimin yanlara yayilmasi, vezikotiireteral reflii ve
hidronefroz gelisimine bagli olarak bobrek hasari ve ilerleyen donemde bobrek yetmezligi
riskini diisiindiirmelidir. Uzun siiredir devam eden idrar yapmada giicliik, tereddiitlii iseme,
zay1f idrar akimi ve kesikli igeme gibi belirtiler, altta yatan benign prostat hiperplazisini isaret
edebilirken, kilo kaybi, halsizlik ve gece terlemesi gibi sistemik semptomlarin varlig: iirolojik
bir malignite olasiligin1 akla getirmelidir. Bununla birlikte, diziiri, sik idrara ¢ikma ve atesin

eslik ettigi durumlar idrar yolu enfeksiyonunu diistindiirmelidir.

Fizik muayenede, suprapubik bdlgede orta hat boyunca perkiisyona donuk bir kitlenin
saptanmasi, mesanenin asirt dolu oldugunu gosterir. Bobrek agisi hassasiyeti vezikoiireteral
refli veya piyelonefritin habercisi olabilir. Tespit edilen suprapubik kitlenin mesane
dekompresyonu sonrasi kaybolup kaybolmadig1 degerlendirilmelidir. Karin agristyla basvuran
hastalarda abdominal aort anevrizmasi olasilig1 da g6z oniinde bulundurulmalidir. D1s genital
organlarin muayenesi, fimozis, parafimozis, tiretral travma veya tiretral akint1 gibi bulgularin

tespit edilmesi acgisindan 6nemlidir.

Erkek hastalarda, prostatin degerlendirilmesi amaciyla dijital rektal muayene
yapilmalidir. Prostatin boyutu, kivami ve konturu degerlendirilerek, asimetri, diizensizlik veya
sert nodiiler olusumlar tespit edilirse prostat malignitesi acgisindan ileri inceleme gerekliligi
dogar. Akut bakteriyel prostatitte siddetli hassasiyet goriilebileceginden, muayene sirasinda
dikkatli olunmalidir. Ancak, mesane dekompresyonunda gecikmeyi 6nlemek amaciyla dijital

rektal muayenenin basarili bir kateterizasyon sonrasi yapilmasi 6nerilmektedir.

Norojenik nedenlerin dislanmast i¢in alt ekstremite ndrolojik muayenesi de
degerlendirme siirecine dahil edilmelidir. Cauda equina sendromu gibi acil miidahale gerektiren
durumlarin atlanmamasi adina perianal duyum, anal tonus, kas giicli ve refleksler dikkatle
incelenmelidir. Ozellikle mesane atonisi riski tasiyan hastalarda nérolojik degerlendirmenin

kapsamli yapilmasi biiylik 6nem tasimaktadir [75].
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4.3.7. Tam

Ultrasonografi, klinik muayenenin kesin tan1 koymada yetersiz kaldig1 durumlarda akut
iriner retansiyonun degerlendirilmesini kolaylastirir. Mesanenin asirt dolu olup olmadigini
belirlemeye yardimci olmasinin yani sira, pihti, tas veya kitle gibi retansiyonun olasi
nedenlerini de ortaya koyabilir. Akut iiriner retansiyonun tanisinda kullanilacak mesane
rezidliel hacmi konusunda kesin bir fikir birligi olmamakla birlikte, genellikle 300 ml’nin

tizerinde rezidiiel idrar hacmi olan semptomatik bireylerde retansiyon varligi kabul edilir [81].

Laboratuvar testleri tani siirecinde destekleyici rol oynar ve hastanin genel saglik
durumunu degerlendirmek i¢in uygulanmalidir. Tam kan sayimi, serum elektrolitleri, kreatinin
ve C-reaktif protein diizeyleri Olglilmeli, ancak bu testler mesane dekompresyonunun
gecikmesine neden olmamalidir. Bobrek fonksiyon bozukluguna isaret eden laboratuvar
bulgular1 saptandiginda, hidronefrozu degerlendirmek amaciyla bobrek ultrasonografisi
yapilmalidir. Ayrica, akut iiriner retansiyon sonrasi en az iki hafta boyunca prostat spesifik
antijen (PSA) diizeylerinin 6lgiimiinden kaginilmalidir ¢iinkii PSA seviyeleri bu dénemde

fizyolojik olarak ytikselerek yanlis pozitif sonuglara yol agabilir [82].

Tiim hastalara idrar strip testi uygulanmalidir. Lokosit veya nitrit varligi, idrar yolu
enfeksiyonu siiphesini artirirken, enfeksiyon diisiindiiren durumlarda kateter yoluyla alinan
idrar 6rnegi mikroskopi, kiiltiir ve antibiyotik duyarlilik testi i¢in degerlendirilmelidir[77]. Bu
siireg, altta yatan enfeksiy6z nedenlerin belirlenmesi ve uygun tedavi stratejilerinin

olusturulmasi agisindan 6nemlidir.

4.3.8. Tedavi

Mesane dekompresyonu, akut iiriner retansiyonun (AUR) tedavisinin temel tasidir ve
retansiyon klinik olarak siiphelenildiginde veya ultrason ile dogrulandiginda derhal
uygulanmalidir. Basarili bir dekompresyon saglanana kadar hastanin konforunu artirmak igin
uygun analjezi saglanmalidir. Cogu hasta, steril teknik kullanilarak yatak basinda iiretral
kateterizasyon ile yonetilebilir. Bu islemde, erkek hastalar i¢in genellikle 16 Fr, kadin hastalar
icin ise 12 Fr standart uglu Foley kateteri tercih edilir. Benign prostat hiperplazisi 6ykiisii olan
hastalarda, iiretranin anatomik egimine daha iyi uyum saglayan Coudé uglu kateterler
kateterizasyonun basarisini artirabilir. Kateter yerlestirilirken yerel protokoller takip edilmeli

ve balon yalnizca serbest idrar akisinin gézlemlenmesinden sonra sisirilmelidir.
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Mesane bosaltildiktan sonra kaydedilen rezidiiel hacim, akut yonetimin planlanmasinda
ve ilerleyen siirecte katetersiz idrar yapabilme olasiliginin degerlendirilmesinde 6nemli bir
gosterge olarak kullanilabilir. Kateterizasyonun basarisiz oldugu veya zor oldugu durumlarda
tirolojik degerlendirme gereklidir. Bu hastalarda, esnek sistoskopi ve kilavuz tel yardimiyla

mesaneye Foley kateter yerlestirilmesi bir alternatif olarak diistintilebilir [83].

Uretral kateterizasyonun miimkiin olmadig1 durumlarda suprapubik kateterizasyon tercih
edilir. Ozellikle bilinen iiretral darliklari, siipheli iiretral yirtiklar1 veya tekrarlayan basarisiz
tiretral kateterizasyon girisimleri olan hastalar i¢in endikedir. Ancak, suprapubik kateter
yerlestirilmesi teknik olarak daha zor bir girisim olup, %2,5 oraninda bagirsak yaralanmasi ve
buna bagli komplikasyon riski tagimaktadir [84]. Kesin kontrendikasyonlar arasinda zayif
sekilde goriintiilenebilen veya yeterince genigslememis mesane ile mesane malignitesi yer
alirken, goreceli kontrendikasyonlar arasinda deri enfeksiyonlari, pubik osteomiyelit, gecirilmis
abdominal cerrahiler ve koagiilopati bulunmaktadir. Bu nedenle, girisim dncesinde hastanin
pihtilasma parametrelerinin normal oldugundan emin olmak i¢in koagiilasyon testleri

yapilmalidir.

Kateterizasyon siiresi konusunda kesin bir fikir birligi bulunmamakla birlikte, hasta
Ozellikleri ve altta yatan nedenlerin yonetimi, katetersiz basarili bir denemenin zamanlamasini
belirlemede kilit rol oynamaktadir [85]. Acil serviste basarili bir sekilde kateterize edilen ve
komplikasyonsuz AUR nedeniyle basvuran hastalar, kateter ydnetimi ve katetersiz deneme
plani ile taburcu edilebilirler. Bu siire¢, miimkiinse yerel {iroloji poliklinigi veya toplum tabanl
iirolojik miidahale ekipleri tarafindan takip edilmelidir. Bununla birlikte, komplike AUR
vakalar1 hastaneye yatirilarak ileri degerlendirme ve tedavi gerektirir. Ozellikle bdbrek
yetmezligi bulgulari, dekompresyon sonrasi hematiiri, obstriiktif sonrasi diiirez, ates veya sepsis
belirtileri gosteren hastalar yakindan izlenmeli ve uygun tedavi protokollerine gore

yonetilmelidir.

4.3.9. Farmakoterapi

Tim Akut {riner retansiyonun yoOnetiminde, tlim hastalarin kapsamli bir ilag
incelemesinden geg¢irilmesi ve nedensel ilaglarin miimkiin oldugunca degistirilmesi
gerekmektedir. Ozellikle antikolinerjikler, alfa-adrenerjik agonistler ve opioidler gibi idrar

retansiyonunu tetikleyebilecek ilaglarin gézden gecirilmesi 6nemlidir.
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Benign prostat hiperplazisi siiphesi bulunan hastalarda, mesane ¢ikis direncini azaltarak
idrar akisim1 kolaylastiran alfa-1 adrenoreseptor blokerleri tedaviye eklenebilir. Bu ajanlar,
prostat diiz kaslarin1 gevseterek mesane ¢ikis obstriiksiyonunu hafifletir ve AUR yonetiminde
faydali olabilir. Modifiye salimli alfuzosin bu amagla 6nerilmekle birlikte, klinik pratikte en stk
kullanilan ajan tamsulosindir [75]. Alfa blokerlerin postural hipotansiyon, bas agris1 ve halsizlik
gibi yan etkileri olabileceginden, hastalar bu olas1 advers etkiler agisindan bilgilendirilmeli ve

degerlendirilmelidir.

Bunun yani sira, 5-alfa rediiktaz inhibitorleri testosteronun biyolojik olarak daha aktif
formu olan dihidrotestosterona (DHT) doniisiimiinii engelleyerek prostatin biiylimesini
yavaslatir. Ancak, bu ilaglar ani etki gostermediginden, akut idrar retansiyonunun acil
yonetiminde dogrudan bir rolleri yoktur. Bununla birlikte, benign prostat hiperplazisi olan
erkeklerde uzun vadeli kullanimda prostat hacmini kiigiilterek 3 ila 6 ay icinde AUR'nin
tekrarlama riskini azalttig1 gosterilmistir. Dolayisiyla, kronik yonetim plani i¢inde yer almasi

gereken bir tedavi se¢enegi olarak degerlendirilmektedir [86].
4.3.10. Cerrahi Tedavi

Cerrahi Cerrahi tedavi, genellikle obstriiktif akut {iriner retansiyonu olan ve konservatif
tedavi yontemleriyle basarili sonug alinamayan hastalar i¢in diisiiniilmektedir. Uzun donemli
calismalar, benign prostat hiperplazisine bagli akut iiriner retansiyon nedeniyle medikal
tedavi alan hastalarin %50,5’inin bes yil icinde cerrahi miidahaleye ihtiya¢c duydugunu

gostermektedir [87].

Prostatin transiiretral rezeksiyonu (TURP), benign prostat hiperplazisinin cerrahi
tedavisinde uzun yillardir altin standart olarak kabul edilmekte olup, akut {iriner retansiyon
oranlarmi1 belirgin sekilde azaltmaktadir. Ancak, acil cerrahi ile elektif cerrahinin
karsilagtirildig1 ¢aligsmalarda, kateterizasyon sonrasi elektif cerrahi yapilan hastalarda daha iyi
sonuglar elde edildigi gosterilmistir. Ozellikle, acil cerrahi sirasinda yerinde kateter bulunan
hastalarda 30. giin postoperatif 6liim riskinin {i¢ kat arttigi ve postoperatif komplikasyon
oranlarmin 1,6 kat yiikseldigi bildirilmektedir [3]. Bu veriler, cerrahi planlamanin miimkiin

oldugunca elektif kosullarda yapilmasinin hasta sonuglarini iyilestirdigini desteklemektedir.

Avrupa Uroloji Dernegi (EAU), son yillarda etkinligi, uzun dénem dayaniklihg ve
komplikasyon profili agisindan avantajlar1 nedeniyle, prostat hacmi 80 ml'nin iizerinde olan

hastalarda prostatin holmiyum lazer eniikleasyonunu (HoLEP) yeni altin standart tedavi
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yontemi olarak onermektedirBu teknik, 6zellikle biiyiik prostatli hastalarda TURP’a kiyasla
daha diisiik kanama riski, daha kisa hastanede kalis siiresi ve daha az reoperasyon gereksinimi

ile 6ne ¢ikmaktadir [88].

4.3.11. Komplikasyonlar

Tim kateterizasyon yontemleri belirli komplikasyon riskleri tasimaktadir ve 6zellikle
uzun siireli kullanimda enfeksiyon riskinin artmasina neden olmaktadir. Uretral kateterizasyon,
enfeksiyonun yani sira tiretral travma, skar olusumu ve buna bagli olarak tiretral darlik gelisimi
riski ile iligkilidir [89,90]. Bu nedenle, kateterizasyon siiresinin miimkiin oldugunca kisa

tutulmasi ve aseptik tekniklerin uygulanmasi biiyiik 6nem tagimaktadir.

Hizli mesane dekompresyonu sonrasi hematiiri gelisebilir, ancak ¢ogu durumda bu durum
iyi huylu ve kendini sinirlayan bir siirectir. Bununla birlikte, mesanede piht1 olusumu kateterin
tikanmasina yol agabilir ve bu durumda mesanenin yikanmasi gerekebilir. Daha belirgin
hematiiri ve biiyiik pihtilarin varliginda ise ti¢ yollu bir kateter ile siirekli mesane irrigasyonu

uygulanmali ve gerektiginde anemiyi diizeltmek i¢in kan transfiizyonu diistiniilmelidir.

Post-obstriiktif dilirez, akut iiriner retansiyon sonrasi ortaya ¢ikabilen, nadir ancak ciddi
bir komplikasyondur. Ozellikle bobrek yetmezligi dykiisii bulunan veya mesane retansiyon
hacmi 1,5 litreden biiyiik olan hastalarda daha sik goriilmektedir. Klinik olarak, iki ardisik saatte
200 ml’den fazla veya 24 saat i¢cinde toplam 3 litreden fazla idrar ¢ikisi olarak tanimlanmaktadir
[91]. Bu durum, hipovolemi ve elektrolit dengesizliklerine yol agabileceginden, kateterizasyon
sonrasi s1v1 dengesi, serum elektrolitleri ve idrar ozmolalitesi dikkatle takip edilmelidir. Siv1
replasmant stratejisi olarak, dilirezi tesvik etmeden iki saatlik periyotlarda idrar ¢ikiginin
yaklagik yaris1 kadar sivi replasmani hedeflenmelidir [92]. Bu sekilde hastanin sivi dengesi

korunarak, post-obstriiktif diiirezin yol agabilecegi komplikasyonlar minimize edilebilir [92].
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5. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Ankara Universitesi Insan Arastirmalar1 Etik Kurulu’nun 05.10.2022 tarih ve
[8-538-22 sayili onay: ile gergeklestirilmistir. Retrospektif olarak planlanan bu galismaya,
2008-2024 yillar arasinda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Ibn-i Sina Hastanesi Uroloji
Kliniginde takip edilen ve benign prostat hiperplazisi (BPH) nedeniyle cerrahi tedavi uygulanan
3535 hasta dahil edilmistir. Hastalara ait veriler, hastane bilgi islem sisteminden ve hasta

dosyalarindan elde edilmistir.

Hastalarin yas, PSA diizeyi, alt iiriner sistem (AUS) semptomlariyla basvurudan
cerrahiye kadar gegen siire, uygulanan cerrahi yontem ve patolojik tanilar1 demografik veriler
olarak kayit altma alinmistir. Cerrahi dncesinde hastalarm akut iiriner retansiyon (AUR) gegirip
gecirmedigi bilgisi belirlenmis ve kaydedilmistir. Ek olarak, hastalara ait intravezikal prostatik
protriizyon (IPP) skoru, Uluslararas1 Prostat Semptom Skoru (IPSS) ve multiparametrik
manyetik rezonans goriintiileme (mpMRI) ile degerlendirilen PIRADS skorlama sistemi

verileri incelenmistir.

IPSS skoru degerlendirilirken, 1-7 arasi hafif, 8-19 arasi orta ve 20-35 aras1 agir sesmptom
skoru olarak kabul edilmistir. Ayrica, hastalarin diyabetes mellitus (DM), aterosklerotik kalp
hastaligi (ASKH) ve ndérolojik hastalik dykiisii olup olmadig1 degerlendirilmistir. Norolojik
hastaliklar kapsaminda noérodejeneratif hastaliklar (6r. Alzheimer, Parkinson, Huntington),
demiyelinizan hastaliklar (6r. multipl skleroz), epilepsi ve diger ndbet bozukluklari, vaskiiler
norolojik bozukluklar (6r. inme, beyin kanamast), beyin tiimorleri ile travmatik merkezi sinir

sistemi veya pelvik pleksus hasari gibi durumlar ele alinmistir.

Calismaya dahil edilen ve iirodinamik inceleme sonucuna ulasilan 994 hastaya ait

tirodinamik veriler kayit altina alinmistir.

Calismaya dahil edilme kriterleri arasinda, hastalarin 18 yas ve lizerinde olmasi, herhangi
bir endikasyonla benign prostat hiperplazisi (BPH) cerrahisi ge¢irmis olmasi ve alt {iriner
sistem semptomlar1 (AUSS) nedeniyle iiroloji poliklinigine basvurup takibe alinmis ve ¢alisma

icin yeterli veriye ulasilmis olmasi yer almaktadir.
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Calisma dis1 birakilma kriterleri ise 18 yas alt1 hastalar, AUSS disinda baska bir sikayetle
bagvuran ve farkli tedaviler alan hastalar ile hasta dosyalarinda yeterli klinik veriye

ulasilamayan olgular olarak belirlenmistir.

Calismaya ait veriler, bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for Social Sciences,
Chicago, IL, USA) 22.0 paket programi kullanilarak analiz edilmistir. Tanimlayici
istatistiklerin gosteriminde, siirekli degiskenler icin ortalama =+ standart sapma ve ortanca (en

kiigiik-en biiylik) degerleri, kategorik degiskenler i¢in ise say1 ve yiizde kullanilmistir.

Siirekli degiskenlerin dagiliminin normale yakin olup olmadigi Shapiro-Wilk testi ile
degerlendirilmistir. Parametrik varsayimlarin saglandigi durumlarda, iki grup arasindaki fark
bagimsiz drneklem t testi ile analiz edilirken, parametrik kosullarin saglanmadigi durumlarda
Mann-Whitney U testi kullanilmistir. Kategorik degiskenlerin karsilagtirilmasinda ise Ki-kare

testi uygulanmigtir.

Akut iiriner retansiyon (AUR) gelisimi ile iliskili faktdrlerin degerlendirilmesinde lojistik
regresyon analizi kullamilmustir. 11k olarak, &n goriilen faktdrlerin AUR gelisimi ile iliskisi
univaryate analiz ile degerlendirilmig, ardindan univaryate analizde anlamli bulunan
degiskenler bir modele dahil edilerek multivaryate analiz ile incelenmistir. Tiim istatistiksel

analizlerde p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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6. BULGULAR

Caligmaya toplam 3535 hasta dahil edilmistir. Hastalarin yas ortalamasi1 62,9+12,6 yil,
ortalama total PSA (tPSA) diizeyi 3,7£2,5 ng/mL, Olgiilen ortalama prostat agirligi ise
73,1£37,4 gram olarak belirlenmistir. Hastalara uygulanan cerrahi prosediirler
degerlendirildiginde, 2323 hastaya (%65,7) transiiretral prostat rezeksiyonu (TURP), 528
hastaya (%14,9) transvezikal prostatektomi (TVP) ve 684 hastaya (%19,3) holmiyum lazer
eniikleasyonu (HoLEP) uygulandig1 saptanmaistir.

Hastalarin AUSS semptomlariyla ilk basvurusundan cerrahi tedavinin uygulanmasina kadar
gecen ortalama siire 32,7+15,4 ay olarak hesaplanmistir. Patoloji sonuglart incelendiginde, 362
hastada (%10,2) prostat kanseri, 2128 hastada (%60,2) kronik prostatit, 252 hastada (%7,1) siddetli
enfeksiyon ve 793 hastada (%22,4) benign prostat hiperplazisi (BPH) saptanmustir.

Calismaya dahil edilen hastalarm 691’inde (%19,5) akut iiriner retansiyon (AUR)
gelistigi belirlenmistir. AUR gelisen hastalarin yas ortalamasinin, AUR gelismeyen hastalara
kiyasla anlamli derecede daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (p<0,001). Yas, tPSA diizeyi, prostat

agirhigi, cerrahiye kadar gecen siire ve uygulanan cerrahi tedaviye iliskin detayli veriler Tablo

6.1’de sunulmaktadir

Tablo 6.1: AUR (+) ve AUR (-) Hastalarin Karakteristik Ozellikleri

AUR(+), AUR(), p
n=691 n=2844

Yas (y11) 78,1104 59,1£10,0 4<0,001
tPSA 3,6£2,5 3,7+2.5 0,615
USG’de 6lgiilen prostat agirligi (gr) 73,3+37,8 73,0+37,3 %0,786
Ik AUSS semptomlarindan cerrahiye kadar gecen 32,4+15,5 32,7+15.,4 80,557
siire (ay)
Uygulanan cerrahi

TURP 415 (%17,9) 1908 (%82,1)

TVP 112 (%21,2) 416 (%78,8) 0,001

HOLEP 164 (%24,0) 520 (%76,0)
Patoloji sonucu

Prostat ca 60 (%16,6) 302 (%83,4)

Kronik prostatit 426 (%20,0) 1702 (%80) b0,189

Siddetli enfeksiyon 58 (%23,0) 194 (%73,0)

BPH 147 (%18,5) 646 (%81,5)

AUR: Akut Uriner retansiyon, USG: Ultrasonografi, AUSS: Alt iiriner sistem semptomlar1, TURP: Prostatin
transiiretral rezeksiyonu, TVP: ??, HOLEP: Prostatin transiiretral holmiyum lazer eniikleasyonu

Veriler ortalamatss ve say1(%) olarak gosterilmistir.

abagimsiz degiskenlerde t testi

bKi kare testi
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Hastalarin intravezikal prostatik protriizyon (IPP) skoru, 1476 (%41,8) hastada Grade I,
1086 (%30,7) hastada Grade Il ve 973 (%27,5) hastada Grade III olarak belirlenmistir. Grade I
hastalarin %10,3’linde, Grade II hastalarin %21,3’linde ve Grade III hastalarin %31,7’sinde
akut iiriner retansiyon (AUR) gelistigi saptanmistir. Yiiksek derece IPP’ye sahip hastalarda
AUR gelisme oran1 anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p<0,001).

Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (IPSS) degerlendirildiginde, 1194 (%33,8) hastada
hafif (1-7), 1574 (%44,6) hastada orta (8-19) ve 766 (%21,7) hastada agir (20-35) semptom
siddeti oldugu goriilmiistiir. IPSS skoru hafif olan hastalarda AUR goriilme oran1 %16,9, orta
olan hastalarda %14,3 ve agir olan hastalarda %34,3 olarak hesaplanmstir. IPSS skoru agir
olan hastalarda AUR gelisme oranimin, hafif ve orta semptom siddetine sahip hastalara gore
anlamli derecede daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p<0,001). IPP skoru ve IPSS ile AUR

arasindaki iliskiye ait detayli veriler Tablo 6.2°de sunulmaktadir.

Tablo 6.2: IPP ve IPSS skorlarin AUR gelisen ve gelismeyen hastalarda karsilastiriimas:

AUR(+), n=691 AUR(-), n=2844 p
IPP Skoru
Grade | 152 (%10,3) 1324 (%89,7)
Grade Il 231 (%21,3) 855 (%78,7) <0,001
Grade Il1I 308 (%31,7) 665 (%68,3)
IPSS Skoru
Hafif (1-7) 202(%16,9) 992 (%83,1)
Orta (8-19) 226 (%14,3) 1349(%85,7) <0,001
Agir (20-35) 263 (%34,3) 503 (%65,7)
PI RADS Smiflamasi
Pl RADS 1 111(%19,4) 462 (%80,6)
Pl RADS 2 124 (%19,7) 504 (%80,3) 0,981
Pl RADS 3 115 (%19,8) 466 (%80,2)

AUR: Akut Uriner retansiyon, IPSS prostat semptom skoru.
Veriler say1(%) olarak gosterilmistir
Ki kare testi

Hastalarin yas gruplarina gére akut iiriner retansiyon (AUR) gelisme oranlari
incelendiginde, 75 yas ve altindaki hastalarin %9,1’inde AUR gelisirken, 75 yas ve iizerindeki
hastalarda bu oran %75’e yiikselmistir. Yas ilerledikge AUR gelisme riskinin arttig
gdzlemlenmis olup, 75 yas ve iizeri hastalarda AUR gelisme oran1 anlamli olarak daha yiiksek
bulunmustur (p<0,001). Yas gruplarma gore AUR gelisimi ile ilgili detayl veriler Tablo 6.3’te

sunulmaktadir.
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Tablo 6.3: Yetmis bes yas alt1 ve istii hastalarda AUR gelisme oranlari

AUR(+), n=691 AURC(-), n=2844 p
Yas (y1l)
<75 272 (%9,1) 2704 (%90,9) <0,001
>75 419 (%75,0) 140 (%25,0)

AUR: Akut idrar retansiyonu
Veriler say1(%) olarak gosterilmistir
Ki Kkare testi

(Calismaya dahil edilen hastalarin 353’tinde (%10) diyabetes mellitus (DM) mevcuttu.

DM hastalarinda AUR gelisme oran1 %58,6 olarak saptanmis olup, bu oran DM olmayan

hastalara kiyasla anlaml1 derecede daha ytiksekti (p<0,001).

Hastalarm 583’iinde (%16,5) nérolojik bir hastalik bulundugu belirlenmistir. Norolojik

hastalig1 olan bireylerde AUR gériilme orani %29,2, nérolojik hastalig1 olmayanlarda ise %17,6

olarak hesaplanmistir. Norolojik hastalik varligi ile AUR gelisimi arasindaki iliski istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur (p<0,001).

Ote yandan, aterosklerotik kalp hastaligi (ASKH) bulunan hastalar ile bulunmayanlar

arasinda AUR gelisme oranlar1 agisindan anlamli bir fark saptanmamstir (p=0,718). DM,

norolojik hastalik ve ASKH varligi ile AUR gelisimi arasindaki detayl analiz sonuglar1 Tablo

6.4’te sunulmaktadir.

Tablo 6.4: EK hastaliklara gére AUR goriilme oranlar

AUR(+), n=691 AUR(-), n=2844 P
DM
Var 207 (%58,6) 146 (%41,4) <0,001
Yok 484 (%15,2) 2698(%84,8)
Norolojik Hastalik
Var 170(%29,2) 413 (%70,8) <0,001
Yok 521 (%17,6) 2431(%82,4)
ASKH
Var 200 (%19,2) 843 (%80,9) 0,718
Yok 491 (%19,7) 2001(%80,3)

AUR: Akut idrar retansiyonu
Veriler say1(%) olarak gosterilmistir
Ki kare testi
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Tablo 6.5’te hastalarin {iroflowmetri sonuglart sunulmaktadir. Akut iiriner retansiyon
(AUR) gelisen ve gelismeyen hastalar karsilastinildiginda, {iroflowmetri parametreleri

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p>0,05).

Tablo 6.5: AUR gelisen ve gelismeyen hastalarda iiroflovmetri sonuglarmin karsilastiriimasi

AUR(+) AUR(-) p
Ortalama+SS Ortanca (min- Ortalama+SS Ortanca (min-
maks) maks)
Ortalama_Qmax 10,245,6 10(-2-20) 10,1+5,4 9(2-20) 0,839
Y% 297+118 298(102-499) 302+117 302(100-499) 0,353
PVR 94,6+49,4 92(10-324) 91,9+52,0 88(10-324) 0,096
Pdet Qmax 16+30 65(20-99) 17+29 58(20-99) 0,388
i 31453 116(51-159) 32453 111(50-159) 0,139
BladuggRutlet 9417 36(10-59) 1018 35(10-59) 0,810

Obstruction Index

AUR: Akut Uriner retansiyon, Qmax: Maximum idrar akim hizi; PVR: Iseme sonrast artik idrar hacmi.
VV: isenen hacim
Mann whitney u test

Univaryate analizde, akut iiriner retansiyon (AUR) icin olas1 risk faktorleri
degerlendirilmis ve sonuglar Tablo 6.6’da sunulmustur. Analiz sonuglarina gore, 75 yas ve tizeri
olmak AUR igin tek bagmna anlaml bir risk faktdrii olarak bulunmustur (OR: 29,7, p<0,001).
Benzer sekilde, IPP Grade III olmasi (OR: 2,6, p<0,001) ve IPSS skoru >20 olmas1 (OR: 2,8,
p<0,001) AUR gelisimi a¢isindan anlamli risk faktdrleri olarak belirlenmistir.

Ek hastaliklar acisindan degerlendirildiginde, diyabetes mellitus (OR: 7,9, p<0,001) ve
norolojik hastalik varligt AUR gelisimi igin tek baslarina anlaml risk faktorleri olarak

saptanmistir.

Univaryate analizde anlamli bulunan degiskenler kullanilarak olusturulan model ile
yapilan multivaryate analiz sonuglar1 Tablo 6.7’de sunulmaktadir. Multivaryate analizde, >75
yas, IPP Grade III, IPSS >20, DM ve nérolojik hastalik varligt AUR gelisimi igin bagimsiz ve

anlamli risk faktorleri olarak belirlenmistir.
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Tablo 6.6: AUR icin tahmin edici degiskenler, univarite analizinden elde edilen sonuglar

B SH OR p %95 GA(min-
maks)
>75 yas 3,393 0,117 29,7 <0,001 23,6-37,3
IPP Grade Il 0,969 0,088 2,6 <0,001 2,2-3,1
IPSS>20 1,051 0,092 2,8 <0,001 2,3-34
DM (+) 2,067 0,119 7,9 <0,001 6,2-9,9
Norolojik Hastalik (+) 0,653 0,103 1,9 <0,001 1,5-2,3

SH: standart hata, OR: olasilik orani, GA: giiven araligi, IPSS prostat semptom skoru, DM: diyabetes mellitus

Tablo 6.7: AUR icin tahmin edici degiskenler, multivarite analizinden elde edilen sonuglar

B SH OR p %95 GA(min-
maks)
>75 yas -3,412 0,128 0,033 <0,001 0,02-0,042
IPP Grade IlI - AT7 0,227 0,621 0,036 0,398-0,969
IPSS>20 0,670 0,238 1,955 0,005 1,226-3,118
DM (+) -2,018 0,152 0,133 <0,001 0,099-0,179
Norolojik Hastalik (+) 0,674 0,139 1,962 <0,001 1,495-2,577

SH: standart hata, OR: olasilik orani, GA: giiven araligi, IPSS prostat semptom skoru, DM: diyabetes mellitus
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7. TARTISMA

Akut iiriner retansiyon (AUR), hastalarin yasam kalitesini ciddi sekilde olumsuz
etkileyen ve acil miidahale gerektiren bir klinik durumdur. Cesitli etiyolojik faktorler
tanimlanmis olmasina ragmen, benign prostat hiperplazisinin (BPH) en yaygin sebep oldugu
bilinmektedir[93]. Bu calismada, alt iiriner sistem semptomlar1 (AUSS) nedeniyle basvuran ve
takipleri sirasinda BPH nedeniyle cerrahi tedavi uygulanan hastalarda AUR gelisme oran1 ve

buna etki eden risk faktorleri degerlendirilmistir.

Calismada, AUSS semptomlari ile basvuran ve takip edilen 3535 hastanin 691’inde
(%19,5) cerrahiye gegcmeden 6nce AUR gelistigi belirlenmistir. Bu sonug, literatiirde BPH ve
AUR birlikteligini gosteren énceki galismalari desteklemektedir. BPH tanis1 almis hastalarda
AUR insidans: iizerine yapilan en énemli ¢alismalardan biri, Proscar Uzun Doénemli Etkinlik
ve Glivenlik Calismas1 (PLESS) olup, genislemis prostati ve orta diizeyde semptomlari olan
1376 hastamin 4 yil boyunca izlendigi bu calismada, 99 hastada AUR gelistigi rapor
edilmistir["94]. Kurita ve ark. tarafindan yapilan gozlemsel bir ¢alismada, BPH tanisiyla
basvuran 331 hastanin 64’iinde AUR saptandig1 bildirilmistir[95]. Baska bir ¢alismada, 70'li
yaslardaki erkeklerin %10'unun ve 80'li yaslardaki erkeklerin iigte birinin 5 yil i¢inde AUR
gelistirme riski tagidigi bildirilmistir[2]. Thapa ve ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada ise 184 BPH
hastasinin 110’unda (%60,9) AUR gelistigi belirtilmistir [96].

Cesitli popiilasyon temelli calismalarda, AUR insidansinin yasla birlikte arttign ve
ozellikle 70 yas {stii erkeklerde belirgin sekilde yiikseldigi bildirilmistir[97-99]. Bazi
calismalarda da artan yasin AUR gelisim riskini artirdigi ortaya konmustur[100-101]. AUR
riskinin, 70-79 yas arasindaki erkeklerde 40’11 yaslardaki erkeklere gore 8 kat daha fazla
oldugu, 50°’li yaslardaki erkeklerin ise 70’li yaglara gore 4 kat daha az risk tasidig
belirlenmistir[102]. Literatiirde, AUR insidansinin 50 yas alt1 erkeklerde %0,05-0,3 arasinda
oldugu, ancak 70 yas istliinde %3,42’ye yiikseldigi rapor edilmistir [97-99]. Bu calismada,
AUR gelisen hastalarin yas ortalamasi 78,1£10,4 yil olarak saptanmistir. Thapa ve ark.’nin
yaptig1 bir ¢alismada, BPH hastalarinda AUR gelisenlerin yas ortalamasinin 67,41£7,1 yil
oldugu bildirilmistir[*96]. Calisma bulgulari, yasin AUR gelisimi icin bagimsiz bir risk faktorii
oldugunu dogrulamaktadir. AUR gelisen hastalarin yas ortalamasi, gelismeyenlere kiyasla
anlaml1 derecede yiiksek bulunmus ve 75 yas iistii hastalarda AUR goriilme oraninin, 75 yas

altina kiyasla belirgin sekilde artt181 saptanmistir. Bu sonuglar, AUR insidansinin yasla birlikte
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arttigin1 ve yasin diger risk faktorlerine ek katki saglayan Oonemli bir degisken oldugunu

gostermektedir.

Prostat voliimii (PV), BPH progresyonunda oOnemli bir risk faktorii olarak
degerlendirilmistir. Prostat hacmi 30 mL iizerinde olan erkeklerde, 30 mL altinda olanlara
kiyasla AUR gelisme riskinin 3-4 kat artt11 gosterilmistir [103]. Roehrborn ve ark.’nin yaptig1
calismada, biiyiik prostat hacmi ve yiiksek PSA seviyesinin AUR gelisimi icin en giiglii
ongoriiciiler oldugu bildirilmistir. Ancak, Kefi ve ark. tarafindan yapilan bir calismada, AUR
gelisen ve gelismeyen hastalar arasinda prostat hacmi agisindan anlamli bir fark saptanmazken,
tPSA seviyesinin AUR gelisen hastalarda anlamli olarak daha yiiksek oldugu belirlenmistir.
Baska iki ¢alismada ise, serum tPSA seviyesinin AUR gelisiminde onemli bir risk faktorii
oldugu, ancak prostat boyutunun belirleyici olmadig1 belirtilmistir. Bu ¢alismada, AUR gelisen
ve gelismeyen hastalar arasinda prostat boyutu ve tPSA acisindan anlamli bir fark
saptanmanustir. Literatiirdeki bu bulgular, prostat hacminin tek basmna AUR gelisimi icin
yeterli bir belirleyici olmadigim1 ve diger faktorlerle birlikte degerlendirilmesi gerektigini

gostermektedir.

Uluslararast Prostat Semptom Skoru (IPSS), AUSS ve BPH’nin subjektif
degerlendirilmesinde yaygin olarak kullanilan bir 6lgektir. Medical Therapy of Prostatic
Symptoms (MTOPS) calismasina gore, IPSS skorunda 4 puan artis, AUR gelisimi, BPH'ye
bagl kronik bobrek yetmezligi, inkontinans, tekrarlayan tiriner enfeksiyon veya iirosepsis gibi
komplikasyonlar, BPH progresyonu olarak kabul edilmektedir [104]. Yapilan bazi ¢alismalar,
IPSS skoru yiiksek olan hastalarda AUR gelisme riskinin anlamli derecede arttigmi ortaya
koymustur [105-106]. Boston Saglik Profesyonelleri Anketi, yas, IPSS skoru ve
sempatomimetik ila¢ kullaniminin AUR gelisimi ile iliskili oldugunu kamitlamistir [100]. Bu
calismada, IPSS skoru >20 olan hastalarda AUR gelisme oraninin, daha diisiik IPSS skoru

olanlara kiyasla anlaml1 derecede yiiksek oldugu belirlenmistir.

Mesane ¢ikis obstriiksiyonunun 6nemli belirteclerinden biri de intravezikal prostatik
protriizyondur (IPP) [1]. Chia ve ark., BPH nin, IPP ile de semptomatik hale gelebilecegini
bildirmistir [2]. Birgok calisma, IPP’nin mesane ¢ikis obstriiksiyonu degerlendirilmesinde
onemli bir anatomik belirteg oldugunu ortaya koymustur [107-108]. Yapilan arastirmalar,
yiiksek IPP skorunun, daha yiiksek tedavi basarisizligi, AUR gelisimi ve cerrahi miidahale
gereksinimi ile iliskili oldugunu géstermektedir [109]. Bu calismada, IPP skoru arttikca AUR
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gelisme oranmm anlaml olarak arttifi ve IPP’nin AUR icin 6nemli bir éngoriicii oldugu

sonucuna ulagilmistir.

Ek hastaliklarin AUR gelisimi iizerindeki etkileri de énemli bir arastirma alamidir. Van
Vuuren ve ark.’nin ¢alismasinda, prostatiti olan BPH hastalarinin, prostat kanseri hastalarina
kiyasla AUR gelistirme riskinin iki kat daha fazla oldugu bildirilmistir [110]. Asgari ve ark.
tarafindan yapilan bir ¢alismada, prostatitin AUR igin bir risk faktorii oldugu belirtilmistir
[111]. Literatiirde prostatit ve serum tPSA seviyeleri arasindaki iliskiyi inceleyen ¢aligmalar
farkli sonuglar ortaya koymustur [112-114]. Bu ¢alismada ise, prostat kanseri, prostatit ve BPH

gibi patolojik tanilar ile AUR gelisimi arasinda anlamli bir iliski saptanmamustir.

Diyabetes mellitusun (DM), mesane fonksiyonlari iizerindeki etkileri iyi bilinmektedir.
Diyabetik noropati, mesaneye giden sinirleri etkileyerek mesane kontraktilitesini bozabilir,
mesane hacmini artirabilir ve AUR gelisimine zemin hazirlayabilir [116]. Calismalarda,
diyabetik sistopatinin diyabetli bireylerin %25-60’inda goriildigii ve bunun detrusor
yetersizligi ile iliskili oldugu gdsterilmistir [80]. Bu ¢alismada, DM’li hastalarda AUR gelisme
orani (%58,6), DM’si olmayan hastalara kiyasla anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Ayni
sekilde, norolojik hastalig1 olan bireylerde AUR gelisme riski daha yiiksek saptanmis ve

ndrolojik hastalik dykiisiiniin AUR igin bir éngdriicii oldugu belirlenmistir.

Calismada, AUR gelisen ve gelismeyen hastalar arasinda iiroflowmetri parametreleri
agisindan anlamli bir fark saptanmamistir. Onceki arastirmalarda, bu parametrelerin AUR
ongoriisiinde yetersiz oldugu ve tirodinamik 6l¢iimlerin rutin kullaniminin tartigmali oldugu

bildirilmistir [117].

Bu ¢aligmanin genis bir hasta popiilasyonunu i¢cermesi 6nemli bir avantajdir. Ancak, tiim
hastalarin tirodinamik verilerine ulasilamamasi ve ek hastaliklarin siiresi ile ila¢ tedavilerinin

analizlere dahil edilememesi, caligmanin kisithi yonleri olarak degerlendirilmelidir.

36



8. SONUC VE ONERILER

Bu ¢aligmada, ileri yas (>75), yiiksek IPSS skoru, yiiksek IPP skoru, diyabetes mellitus
(DM) ve nérolojik hastalik varligi, akut iiriner retansiyon (AUR) gelisimi igin bagimsiz risk
faktorleri olarak belirlenmistir. Ote yandan, tPSA diizeyi, prostat boyutu ve iiroflowmetri

parametrelerinin AUR gelisimi i¢in anlaml1 bir 6ngériicii olmadig1 saptanmustir.

AUR, yasam Kkalitesini ciddi sekilde etkileyen, hastaneye yatis oranlarini artiran ve
cerrahi miidahale gerekliligine yol acabilen Onemli bir iirolojik acil durumdur. Calisma
sonuglari, 6zellikle 75 yas ve iizeri bireylerde, yiiksek IPSS ve IPP skoru olan hastalarda, DM
veya ndrolojik hastalik varhginda AUR gelisme riskinin anlamli sekilde arttigin
gostermektedir. Bu faktorler, mesane ¢ikis obstriiksiyonunun siddetlenmesine, detrusor
fonksiyonunun bozulmasina ve idrar bosaltim mekanizmalarinin yetersiz hale gelmesine neden

olarak AUR gelisimine katkida bulunabilir.

Prostat biiyiikliigiiniin uzun yillardir AUR igin belirleyici bir faktdér oldugu
diisiiniilmesine ragmen, bu ¢alismada prostat hacmi ile AUR gelisimi arasinda anlaml1 bir iliski
saptanmamustir. Bu bulgu, bazi dnceki calismalar1 desteklemekte olup, prostat biiytikliigiiniin
tek basina AUR icin yeterli bir belirleyici olmadigina ve diger risk faktorleri ile birlikte
degerlendirilmesi gerektigine isaret etmektedir. Benzer sekilde, tPSA diizeyinin AUR riskini

ongormede anlamli bir degisken olmadig1 goriilmiistiir.

Calisma sonuglar;, AUSS ile bagvuran hastalarda, AUR riski yiiksek olan bireylerin erken
donemde belirlenmesinin dnemini vurgulamaktadir. Ozellikle 75 yas {istii hastalar, yiiksek IPSS
ve IPP skoru olanlar, DM veya norolojik hastalik dykiisii bulunan bireyler daha yakindan takip
edilmeli ve uygun medikal veya cerrahi tedavilerle AUR gelisimi 6nlenmeye calisilmalidir. Bu
tiir hastalarda, erken miidahale ile AUR gelismeden dnce 6nleyici tedavilerin uygulanmast,
hastane yatiglarini azaltabilir, cerrahiye bagli komplikasyonlar1 6nleyebilir ve hastalarin yagam

kalitesini koruyabilir.

Urodinamik verilerin her hastada mevcut olmamasi, AUR gelisimi ile mesane
fonksiyonlar1 arasindaki iliskinin daha detayli degerlendirilmesini kisitlamistir. Urodinamik
testler, mesane ¢ikis obstriiksiyonu ve detrusor fonksiyon bozukluklarinin objektif olarak

degerlendirilmesini sagladigindan, benzer hasta sayisiyla, tek merkezli ve belirli standartlara
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uygun sekilde gerceklestirilen iirodinami verileriyle yapilacak ileri calismalar, AUR icin daha
giivenilir risk faktorlerinin belirlenmesine 6nemli katkilar saglayabilir. Bu tiir ¢alismalar,
ozellikle detrusor asir1 aktivitesi, detrusor yetmezligi ve mesane ¢ikis tikanikhigimin AUR
gelisimindeki rollerini daha iyi anlamaya yardimct olabilir ve klinik yonetimde daha hedefe

yonelik yaklasimlar sunabilir.

Sonug olarak, bu ¢alisma AUR gelisimi igin belirgin risk faktorlerini ortaya koyarak,
hastalarin  klinik  degerlendirmesinde bu faktorlerin dikkate alinmasinin  6nemini
vurgulamaktadir. Gelecekte yapilacak genis dlgekli ve uzun donem takipli ¢caligmalara ihtiyag
duyulmakta olup, ézellikle AUR gelisimini 6nlemeye yonelik stratejilerin gelistirilmesi, bu

hasta grubunda morbiditeyi azaltmak agisindan kritik bir rol oynayacaktir
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