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Benign Prostat Hiperplazisinin Semptomatik Tedavisinde
Doksazosin ve Terazosinin Etkinlik ve Yan Etki
Kargilastirmasi

Ufuk Oztiirk*, Muzaffer Eroglu*, Can Tuygun*, M. Abdurrahim Imamoglu*,
Ahmet Kiper*

*SSK Egitim Hastanesi 1. Uroloji Klinigi, Ankara

Amag: Benign prostat hiperplazisine bagl infravezikal obstriiktif sikayetleri olan hastalarda doksazosin ve terazosini
etkinlik ve yan etki yoniinden Grodinamik parametreler esliginde karsilastirmak istedik.

Gereg ve Yontem: 6 ay stireyle 90 hastamin 30’una doksazosin , 30’una terazosin, 30’una da plasebo verilerek plasebo
kontrolld, ¢ift merkezli bir ¢alisma yapild: ve sonuglart degerlendirildi.

Bulgular: Hem doksazosin hem terazosin grubunda maksimum ve ortalama akim hizi istatiksel olarak anlamli bir artig
gosteritken  (p< 0.001) , plasebo grubundaki diizelmeler anlamli bulunmadi. Her iki grupta da miksiyon siresi,
maksimum akima erisme siiresi ve rezidiiel volim parametrelerinde anlamli oranda diizelme goriliirken, mesane
kapasitesi ve prostat volim degerlerinde degisiklik olusmadi. Infravezikal obstritksiyona bagli semptomlarin  TPSS
yontemine gore doksazosin grubunda %063 , terazosin grubunda %065 , plasebo grubunda ise %23 oraninda diizeldigi
goruldi. Doksazosin grubunda yaklasik %13 oraninda , terazosin grubunda ise %10 oraninda tolere edilebilir
diizeyde yan etkiler olugtu.

Sonu¢: Bu calisma selektif alfa-l adrenetjik reseptér blokerleri olan  doksazosin ve terazosinin benign prostat
hiperplazisi semptomlarinin giderilmesinde ayni oranda etkili ve givenilir oldugunu gostermistir.Sonuglarimiz
literattitle uyumludur.

Anahtar Kelimeler: BPH , Doksazosin , Terazosin.
Doxazosin Versus Terazosin : Efficacy And Side Effect in Treatment of Benign Prostate Hyperplazia

Purpose : We compared effectiveness and side effects of doxazosin and terazosin based upon urodynamic parameters,
in patients with infravesical obstructive complaints due to benign prostatic hyperplasia.

Materials and Methods : Ninety patients were treated by doxazosin, terazosin or placebo, each groups containing 30
patients. The duration of the study was six months.

Results : Maximal and mean urinary flow rates increased significantly (p<0.001) in the doxazosin and terazosin groups
but there was no significant increase in the placebo group. In doxazosin and terazosin groups, other parameters such
as duration of micturition, time to reach peak urinary flow and residual urine volume also improved, however, bladder
capacity and prostatic volume did not show any significant change. When evaluated according to IPSS (International
Prostate Symptom Score), clinical improvement of the irritative and obstructive prostatism symptoms was 63% in
the doksazosin group, 66% in the terazosine group and 23% in the placebo group. Tolerable side effects occurred in
13% of the patients in the doksazosin group and 10% in the terazosin group.

Conclusions : This study demonstrates that, selective alpha-1 blockers ; doxazosin and terazosin increase utinary flow
rate and they are effective in alleviating the symptoms. Both drugs have similiar effectiveness and safety. Our results
were similiar with the literature.

Key Words : Benign prostatic hyperplasia , Doxazosin , Terazosin.
Benign Prostat Hiperplazisi (BPH) prevelanst 4. dekattan itibaren artmaya baslamakta ve 9. dekatta %90 dizeyine

erismektedir.! BPH nedeni ile uygulanan cerrahi yontem sikligt katarakt ameliyatindan sonra ikinci siradadir. Yillardir
semptomlarin sadece prostat kitlesine bagli anatomik bir obstritksiyon sonucunda ortaya ¢iktigi distiniilmekteydi. Bu
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nedenle 1970’lere kadar BPH tedavisinde baslica
secenek cerrahi yaklasimdi. Ancak son yillarda gerek
klinik gerekse laboratuar calismalariyla olayin sadece
anatomik obstriksiyonla izah edilemiyecegi, etiyolojide
ve patofizyolojide daha bircok etkenin birlikte rol
oynadigt anlasilmistir.  Bir calismada  prostatizm
semptomlarinin  sadece  BPH’ne spesifik  olmadig,
prostata spesifik olan semptomlarin  siddetinin de
prostat buyikligi ile paralel olmadigt ve cerrahi tedavi
yapilan hastalarin % 30’unda semptomlarin tam
dizelmedigi  bildirilmistir.>  Bu  sonuglar  bazt
arastirmacilarin  dikkatini daha az invaziv tedavi
metotlart  ve O6zellikle medikal tedaviler {zerine
yogunlastirmistir3 Ik kez Caine 1976’da BPH’h
hastalarin ~ tedavisinde  alfa-adrenerjik  reseptor
blokérlerini kullanmugtir.* Onceleri non selektif alfa-
adrenerjik reseptor blokorleri, daha sonra selektif alfa-1-
adrenerjik reseptor blokérleri ile yapilan arastirmalar
obstriktif ve irritatif semptomlarda kismi bir dizelme
oldugunu gostermistir.>6

Bu ¢alismada uzun yarilanma 6mriine sahip selektif alfa-
1 adrenerjik reseptor blokérleri olan doksazosin ve
terazosin  tedavisinin BPH semptomlari tzerindeki
etkisinin aragtirilmast, bu iki ilacin birbitleri ile ve
literatiirdeki ~ diger  ¢alismalarla  karsilastiriimast
amaclanmustir.

GEREC VE YONTEM

Klinigimize prostatizm yakinmalari ile miiracat eden
hastalardan dijital rektal muayene ile BPH tespit edilen,
ilave driner (daimi sonda, urolitiyazis, mesane tm,
prostat ca, stipheli infeksiyon, vb) ve nérolojik patolojisi
olmayan, kendilerine uygulanacak tedaviyi onaylayan
olgular arastirma gruplarina alindr.

Tum hastalara tedavi 6ncesi rutin idrar ve kan analizleri,
VP, post  voiding  sistogram,  transabdominal
ultrasonografik prostat agirhigt ve PSA 6lctimleri yapildi.
Tim bu tetkikleri normal olan hastalara tGrodinamik
testler yapildi ve tedavi Oncesi sikayetleri  IPSS
(International Prostate Symtom Score) yontemi ile
puanlandi.  Hastalar tesadiifi olarak  doksazosin,
terazosin ve plasebo grublarina ayrildilar. Terazosin
hastalara t¢ giin aksamlart 1 mg, dérdincti ginden
birinci hafta sonuna kadar 2 mg, ikinci haftanin
basindan itibaren 24.haftanin sonuna kadar 5 mg olmak
lzere yine aksamlar tek doz olarak oral yoldan verildi.
Doksazosin ise 1. hafta aksamlart 1mg, 2.hafta 2mg ve
3. haftadan itibaren yine aksamlart 4 mg 24 hafta verildi.
Hastalar her doz artirilisinda kontrole ¢agrilarak ilacin

etkinligi ve yan etkileri soruldu, arteriyel kan basinglart
Olciilip kaydedildi. Hastalar daha sonra dort haftada bir
kontrollere ¢agrilarak ayni islemler tekrarlandi. 24
haftalik tedavi sonunda hastalar 2.kez troflovmetrik
teste tabi tutuldu ve semptomlar yine IPSS na gére
yeniden skotrlandi. PSA  odlclimleri  tekrarlandt.
Sonuglarin istatistiki analizinde “paired t7 testi
kullanidds.

BULGULAR

Calismaya katdan G¢ grup arasinda yas, semptom
skorlart ve prostat agithgt yoniinden fark yoktu (Tablo-
1). Tablo 2 de ise her ¢ gruptaki troflovmetrik
analizlerin tedavi 6ncesi ve sonrasi degerleri verilmistir.
Hastalarin higbirinde mesane kapasitesi tedavi 6ncesi ve
tedavi sonrast anlamli bir degisiklik g6stermedi.
Maksimum akim hizt ve ortalama akim hizt doksazosin
ve terazosin gruplarinda tedavi Sncesi degerlere gore
istatistiksel olarak anlamli (P<0.001) oranda yiikselirken
plesebo grubundaki degisiklikler anlamli bulunmadi.
Yine aynt sekilde maksimum akim hizina erigme stresi,
miksiyon siiresi ve reziduel idrar volimu oranlarinda
tedavi Oncesine gore doksazosin ve terazosin
gruplarinda belirgin bir diizelme gézlendi.

Tablo 1:Hastalarin yas ve prostat agirlik ortalamalarr:

Yag Ortalamasi Prostatik agirlik

Doksazosin 59.7 32.4
Terazosin 60.5 33.6
Plasebo 59.9 31.9

Tablo-2: Tedavi Oncesi ve Sonrast Uroflovmetrik Analiz Sonuglart

Doksazosin  Terazosin  Plasebo

TO TS TO TS TO TS
Mesane kapasitesi (ml) 367 356 385 365 369 363

p>0.05 p>0.05 p>0.5
Maksimum akim 9.5 135 93 134 10.8 133
hizi(ml/sn)

p<0.001 p<0.001 p>0.5
Ort.akim hizi(ml/sn) 52 7.18 5.3 7.4 43 4.7

p<0.001 p<0.001 p>0.05

Maksimum akim hizina 17.1  9.04 18.8 8.9 251 23.6
Erigme siiresi

p<0.001 p<0.001 p>0.5
Miksiyon siiresi(sn) 61.5 50.7 624 51.7  67.4 651
P<0.02 p<0.02 p>0.5
Reziidiiel voliim(ml) 45 19 49 22 53 47
p<0.001 p<0.001 p>0.5

(TO :Tedavi éncesi , TS : Tedavi sonrast)

IPSS sonuglart tedavi 6ncesine gore her iki grupta da
diizeldi. Bu oran terazosin grubunda %066, doksazosin
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grubunda %063, plasebo grubunda ise %23 olarak
bulundu .

Tedavi stresince terazosin grubunda ti¢ hastada

halsizlik, basagrisi, bas donmesi gibi hipotansiyona baglt
yan etkiler g6zlendi. Bu hastalara semptomatik tedavi
uygulandi ve ilaca devam edildiginde yan etkilerin tolere
edildigi gozlendi. Higbir hasta yan etkiler nedeni ile
tedaviyi birakmak zorunda kalmad: Doksazosin
grubunda ise dért hastada hafif hipotansiyon ve bag
donmesi oldu, bu hastalarda tedaviye 2mg ile devam
edildi, ilact kesmek gerekmedi.

TARTISMA

Prostat bezi , iretra ve mesane boynu sempatik sinir
sistemi tarafindan innerve edilmektedir. Ancak sempatik
sinir sistemi ile iseme fizyolojisi arasindaki iliski ¢ok
yakin zamanda gosterilebilmistir.

Learmonth  deneysel olarak  hipogastrik  sinirin
uyarilmasinin  mesane tabaninda kontraksiyona yol
actigint gostermistir.” Buna paralel olarak non selektif
alfa-reseptor blokorleri ile yapilan galismalar sonunda
istirahat  halindeki dretra basinciin  distraldiaga
gbzlenmisgtir.310

Prostat dokusunda hem alfa-] reseptérlerin hem de alfa-
2 reseptorlerin - bulunmasina  kargin  diiz  kaslarin
kastlmasindan alfa-I reseptorlerin sorumlu oldugu, alfa-2
reseptorlerin ise Ozellikle nor-adrenalin salgilanmasint
kontrol eden feed-back mekanizmasinda rol oynadigt
bilinmektedir.!!-16 Non  selektif  alfa-reseptor
blokorlerinin - kullanimui ile bu mekanizma ortadan
kalkmakta, katekolamin desatjina bagh olarak ortostatik
hipotansiyon ve tagikardi gibi istenmeyen yan etkiler
olusabilmektedir.

Danimarka, ingiltere, Hollanda, Kanada ve ABD’de
yaptlan bes ayrt calismanin derlendigi ve ortak
sonuclarin  bildirildigi  ¢aligmada maksimum  akim
hizindaki dizelme %4.4 ile %28.6 arasinda, bas agrisi,
bas donmesi ve bulantr gibi yan etkilerin orant ise %7.7
ile %15.3 arasinda bildirilmistir.!”

Fawzy doksazosin ile yaptigt ¢alismada maksimum akim
hizinda %40, semptom skorunda % 39 diizelme
gérmis ve bu oranlarin plaseboya gére anlamli
oldugunu belirtmistir.'8

Terazosin ile ilgili Lepor’un 285 hastay1 degerlendirdigi
12 haftalik calisgmasinda 2-5 ve 10 mg terazosinin,
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semptom skoru, ortalama ve maksimum idrar akim hiz
acisindan  pleseboya anlamli sekilde dstiin  oldugu,
o6nemli  farklarin  yiksek  dozda  saptandigim
bildirmistir.!? Buna karsin Di Silverio’nun 137 vakalik
serisinde semptom skoru ve idrar akim ¢aligmalarinda
terazosinin plesebodan daha iyi etkisi olsa da elde edilen
sonuglarin istatistiksel 6neme ulasmadigy bildirilmistir.2’

Ozbey ve ark. Doksazosin ile yaptiklart 57 hastalik
calismada tim trodinamik parametrelerde istatiksel
olarak anlamli dizelme oldugunu , Samli ve ark. ise
yaptiklart 50 hastayt kapsayan caligmada hem terazosin
hem doksazosin ile Qmax ‘ da artma, IPSS ° de azalma
bulmuslardir.?1-22

Bizim calismamizda hastalarin maksimum akim hizinda
doksazosin grubunda %42 , terazosin grubunda %044
dizelme gozlendi. Bu oranlar ortalama akim hizinda
%38 ile %39 olarak gorilmektedir. Miksiyon siiresi ,
maksimum akim hizina erisme sirelerinde hem
doksazosin hem terazosin grubunda diizelme saptadik.
Rezidiiel volim doksazosin grubunda %57 terazosin
grubunda %55 oraninda dizeldi.

IPSS ile hesaplanarak yapilan semptom
puanlamasindaki dizelme doksazosin grubunda %063,
terazosin grubunda %066 olarak gerceklesti . Plasebo
kullanilan hastalarda ise;maksimum akim hizinda %8.5,
ortalama akim hizinda %8, rezudiel voluimde
%11,semptom skorunda %23 dizelme gozlendi.
Doksazosin ve terazosin kullanilan hastalardaki dizelme
oranlarinin istatiksel olarak anlamli ve literatiirdeki
diger sonuglarla uyumlu oldugu izlenmektedir.

Kirby ve ark. yaptg
doksazosinin kan basincint
hipertansiflerde 19/11
bildirmislerdir.?

204 wvakalik c¢alismada ;
normotansiflerde  6/4,
mmHg  dustrdigina

Lloyd yaptig1 calismada terazosinin yan etkilerinin
plasebo dizeyinde kaldigini belirtmistir.?*

Bizim ¢alismamizda ise ; doksazosin grubunda dort
hastada (%13) zamanla tolere edilebilen yan etkiler
olurken bu oran terazosin grubunda t¢ hastada (%10)
gorildi.Ancak hicbir hastada ila¢ kesilmesine gerek
kalmadt.

Her iki ilacin da BPH semptomatik tedavisinde ayni
derecede  etkinlik ve givenle kullanilabilecegini
dustinmekteyiz.
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