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Erkek Cinsel Sağlığı

Benign prostat hiperplazisi medikal tedavilerinin seksüel 
fonksiyonlar üzerindeki etkisi
The effect of benign prostate hiperplasia medical treatments on sexual functions

Kadir Şerefhan Erten , Nihat Karabacak , Fazli Polat , Ali Atan

GİRİŞ

Benign prostat hiperplazisi yönetiminde asıl amaç hastalık 
ilişkili alt üriner sistem semptomlarını (BPH/AÜSS) or-
tadan kaldırmak ve hastalığın progresyonunu önlemektir. 
Tedavi planlaması yapılırken BPH progresyonunu engelle-
yerek akut üriner retansiyon gelişmesinin önlenmesi ve cer-
rahi müdahale gerekliliğinin azaltılması amaçlanmalıdır. 
BPH/AÜSS medikal tedavisinden hastaların beklentileri, 
semptomlarının kısa zamanda iyileşmesi ve bunun müm-
künse maliyetsiz olarak veya uygun bir maliyet ile sağlanma-
sıdır. Tedavi şeması hazırlanırken dikkat edilmesi gereken 

ABSTRACT

Benign Prostatic Hyperplasia (BPH) generally presents with Lower 
Urinary Tract Complaints (LUTS). Alpha blockers, 5-alpha reductase 
inhibitors (5AR-i), phosphodiesterase-5 inhibitors (PDE 5i) drugs are 
recommended and commonly used medications for the treatment of 
BPH. While forming a treatment plan and choosing the most suitable 
medication, the severity of complaints and prostate volume should 
be considered as well as the patient’s demands and expectations. In 
uptodate literature, phosphodiesterase 5 inhibitors (PDE 5i) stand out 
as a suitable option for patients who prioritize normal sexual function. 
Combination of PDE 5i and Alpha blockers are recommended in 
patients with a prostate volume below 40 ml. Combination of PDE 5i 
and 5-ARi drugs are usually preferred in patients with a prostate volume 
larger than 40 ml and in avoiding sexual dysfunction. Phosphodiesterase 
5i and Antimuscarinic drugs combination should be considered when 
Tadalafil monotherapy does not provide sufficient improvement in 
storage complaints.
Keywords: benign prostate hiperplasia, medical treatment, tadalafil, 
sexual disfunction

ÖZ

Benign Prostat Hiperplazisi (BPH), Alt Üriner Sistem Semptomları 
(AÜSS) ile karşımıza çıkmaktadır.. Benign prostat hiperplazisi tedavi-
sinde alfa blokörler, 5 alfa redüktaz inhibitörleri (5AR-i) Fosfodiesteraz 
inhibitörleri ilaçlar önerilmektedir. Tedavi şeması oluşturulması sırasın-
da yakınmaların şiddeti ve prostat volümünün yanında hastanın talep ve 
beklentileri de dikkate alınarak ilaç seçimi yapılmalıdır. Cinsel fonksi-
yon bozukluğu istemeyen hastalar için güncel literatürde Fosfodiesteraz 
5 inhibitörleri (PDE 5i) bir seçenek olarak öne çıkmaktadır. Prostat 
boyutu 40 ml altında olan hastalarda PDE 5i ve Alfa bloker kombinas-
yonu kullanılabilir, 40 ml’den büyük olan ve cinsel fonksiyon bozukluğu 
istemeyen hastalarda PDE 5i ve 5-ARi ilaç kombinasyonu tercih edilebi-
lir. Fosfodiesteraz 5i ve Antimuskarinik kombinasyonu ise tadalafil mo-
noterapisi depolama yakınmalarında yeterli düzelme sağlanamadığında 
düşünülmelidir.
Anahtar Kelimeler: benign prostat hiperplazisi, medikal tedavi, tadalafil, 
cinsel disfonksiyon

önemli bir nokta ise cinsel fonksiyonların korunmasıdır. 
BPH/AÜSS medikal tedavisi ile erkeklerde görülebilecek 
cinsel fonksiyon bozuklukları arasında erektil disfonksiyon 
(ED), ejakulasyon bozukluğu (retrograd ejakulasyon, ane-
jakulasyon, semen volümü azlığı ve ağrılı ejakulasyon) ve 
libido azalması bulunmaktadır.[1,2] Cinsel fonksiyonun de-
vamlılığı erkeklerde yaşam kalitesi üzerinde önemli bir et-
kiye sahiptir.[2]  BPH/AÜSS tedavisi planlanırken mutlaka 
tedavi seçenekleri hastaya detaylı olarak anlatılmalı ve has-
tanın talep ve beklentileri öğrenilmelidir. Edinilen bilgiler 
doğrultusunda hekim ile hastanın ortak kararı ile bireysel 
bir tedavi planı çizilmelidir, her hastaya standart bir tedavi 
uygulanması doğru bir yaklaşım değildir. 

Günümüzde BPH/AÜSS medikal tedavisinde, monote-
rapi ve kombinasyon tedavisi olarak kullanılabilen farklı 
etki mekanizmalarına sahip pek çok seçenek mevcuttur. Bu 
seçenekler:

•	 Alfa-1 Reseptör Blokerleri: Silodosin, Tamsulosin, 
Alfuzosin, Doksazosin, Terazosin)
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•	 5-Alfa Redüktaz İnhibitörleri (5-ARi): Finasterid, 
Dutasterid

•	 Fosfodiesteraz-5 İnhibitörü (PDE-5i): Tadalafil
•	 Antikolinerjik ilaçlar
•	 Mirabegron
•	 Fitoterapi
•	 Kombine tedaviler
•	 Alfa-1 reseptör blokeri + 5-ARi
•	 Alfa-1 reseptör blokeri + Antikolinerjik
•	 Alfa-1 reseptör blokeri + Mirabegron
•	 Alfa-1 reseptör blokeri + PDE-5i
•	 5-ARi + PDE-5i
•	 Antikolinerjik + PDE-5i 

Erkek cinsel fonksiyonları üzerinde etkisi olduğu bili-
nen medikal tedavi seçenekleri alfa-1 reseptör blokerleri, 
5-ARi’leri, fitoterapide kullanılan ajanlar ve tadalafildir. 
Bu ilaçların bazıları monoterapi veya kombinasyon halinde 
kullanıldıklarında BPH/AÜSS tedavisi için faydalı olmala-
rına rağmen ereksiyon, ejakulasyon ve libido üzerinde yan 
etkiler oluşturabilmektedirler. 

a. Alfa-1 reseptör blokerleri: Alfa-1 reseptör blokerleri he-
kimler tarafından BPH/AÜSS tedavisinde çok uzun süredir 
kullanılan, etkinlikleri ve yan etkileri iyi bilinen ilaçlardır. 
Bu ilaçların ejakülasyon üzerine etkileri yapılan çalışma-
larda detaylı olarak gösterilmiştir. Ejakülasyon, emisyon ve 
ekspulsiyon şeklinde iki aşamada gerçekleşir. Ejakulasyonun 
emisyon aşaması sempatik nöral aktivite ile tetiklenir ve eja-
külat seminal kanallar boyunca hareket eder; ekspulsiyon 
aşamasında somatik nöral aktivite ile pelvik taban kaslarının 
kasılması sonucu ejakulat üretradan dışarı atılır. Normalde 
bu iki aşamada da mesane boynu kapalıdır ve ejakulatın me-
saneye geri kaçması önlenir. Ejakulatın mesaneye geri kaç-
masına retrograd ejakülasyon adı verilir. Bu ilaçlar mesane 
boynunda, prostat bezinde, seminal vezikülde ve vas desfe-
renste bulunan alfa-1a reseptörlerinde inhibisyon yaratarak 
düz kas relaksasyonuna, mesane boynunun kapanmamasına 
ve bunun sonucunda retrograd ejakülasyona ve hatta ane-
jakülasyona neden olabilmektedir.[3] Bir başka teori ise alfa 
blokerlerin merkezi sinir sisteminde dopamin ve serotonin 
reseptörlerine bağlanarak ejakülasyon sinyallerini bloke et-
mesi ve ejakülat volümünü azaltmasıdır. Yapılan çalışmalar-
da, tamsulosin ve alfuzosin arasındaki farklar ortaya kon-
muş; tamsulosin’in kan beyin bariyerini geçerek söz konusu 
reseptörleri bloke edip ejakulasyon bozukluğuna daha fazla 
neden olduğu gösterilmiştir.[4] Çift kör, randomize ve plase-
bo kontrollü çalışmaların değerlendirildiği bir meta analiz-
de bu ilaçların ED yapıcı etkisi %0-6 arasında, ejakulasyon 

bozukluğu yapıcı etkisi %0-28 ve libido azalması yan etkisi 
ise %0-3.6 arasında saptanmıştır. Ejakulasyon bozukluğu 
özellikle silodosin ve tamsulosin kullanımında daha belirgin 
bulunmuştur.[5] Bu etkilerin yanı sıra alfa blokörlerin ED 
üzerindeki etkileri net bilinmemekle beraber yakın zamanda 
yapılan bir meta-analizde, 14 çalışma incelenmiş ve bunların 
11’inde alfa blokörlerin ED üzerinde plaseboya göre anlamlı 
bir fark yaratmadığı bulunmuştur.[6] Yapılan başka bir çalış-
mada alfa bloker kullanımı ile ilişki ejakulasyon bozukluğu-
nun hangi mekanizma (retrograd ejakulasyon veya anejaku-
lasyon) ile geliştiği araştırılmıştır. Bu çalışmada alfa bloker 
kullanan hastalarda orta akım idrarda sperm görülmesi ile 
transrektal ultrason kullanılarak ölçülen seminal vezikül bo-
yutu arasındaki ilişki değerlendirilmiştir. Alfa blokör kulla-
nımının ardından ortaya çıkan ejakülasyon bozukluğunun 
retrograd ejakulasyon ve anejakulasyon gibi iki farklı meka-
nizma tarafından etkilendiği kanıtlanmıştır.[7]

b. 5-ARi’ leri: 5-ARi’lerinin etki mekanizması, vücutta bu-
lunan testosteron molekülünü daha güçlü bir molekül olan 
dihidrotestosterona (DHT) dönüştüren enzim olan 5 alfa 
redüktaz enziminin inhibisyonudur. Düşük DHT düzeyle-
ri ile prostat büyümesinin engellenmesi hedeflenmektedir. 
Ancak DHT’nin azlığı sekonder seks karakterlerini etki-
lemekte ve özellikle libidoda azalmaya neden olmaktadır. 
Çift kör, randomize ve plasebo kontrollü çalışmaların de-
ğerlendirildiği bir makalede, bu ilaçların ED oluşturma et-
kisi %0 ile 15.8 arasında, ejakulasyon bozukluğu oluşturma 
etkisi %0 ile 7.7 arasında ve libido azaltma etkisi ise %0.6 
ile 10 arasında bulunmuştur.[5] Alfa-1 reseptör blokerleri 
ile karşılaştırıldığında, 5-AR inhibitörlerinin erkek cinsel 
fonksiyonları üzerindeki etkisinin daha belirgin olduğu 
gösterilmiştir. Ancak bu etkiler ilk iki yıllık kullanım döne-
minde gözlenirken, kullanım süresi uzadığında, yan etkile-
rin plasebo ile aynı düzeye gerilediği gösterilmiştir. Bu ne-
denle hastalarda klinik olarak fayda saptanması durumunda 
bu ilaçların kullanımına devam edilmesi önerilmektedir.[8] 
Ancak farklı çalışmalarda 5-ARi ile ilgili farklı sonuçlar da 
elde edilmiştir. Yapılan bir deneysel çalışmada, ratlarda du-
tasterid ve finasterid verilmesi sonrası korpus kavernozum 
striplerinde relaksasyonun azaldığı, kollajen depozisyonu-
nun arttığı, nöronal Nitrik Oksid Sentetaz (nNOS) ve in-
düklenebilir Nitrik Oksit Sentetaz (iNOS) ekspresyonunun 
değiştiği gösterilmiş ve bunun sonucunda erektil disfonksi-
yon geliştiği vurgulanmıştır.[9,10] Bazı araştırmacılar tarafın-
dan 5-ARi kullanan hastalarda ilacın bırakılmasına rağmen 
devam eden ısrarlı ED ve libido azlığı da gösterilmiştir.[11–13] 

c. Fitoterapi: Erkek cinsel sağlığı üzerinde olumsuz etki-
ye sahip olduğu düşünülen bir diğer seçenek fitoterapidir. 
Fitoterapi olarak sıklıkla kullanılan madde amerikan cüce 
palmiye ağacı meyvesinden elde edilen Serenoa Repens’tir 
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(saw palmetto). Serenoa Repensin BPH/AÜSS üzerindeki 
etkisi tam olarak bilinmemekle beraber yapılan eski çalış-
malarda daha çok 5-alfa redüktaz inhibisyonu üzerinden 
fonksiyon gösterdiği düşünülmekteydi.[15,16] Ancak en 
son Cochrane veri tabanı analiz sonuçlarına göre Serenoa 
Repensin BPH/AÜSS üzerinde istatistiksel olarak anlamlı 
bir etkisinin olmadığı gösterilmiştir.[17]

d. Tadalafil: PDE-5i’leri ilk olarak 1998 yılında ED teda-
visi için klinik kullanıma girmiş ilaçlardır. FDA tarafından 
ED tedavisi için ilk onay alan ilaç sildenafildir. Daha son-
ra 2003 yılında vardenafil ve tadalafil kullanım onaylarını 
almıştır. Tadalafilin 5 mg/gün dozu ise 2011 yılında FDA 
tarafından BPH/AÜSS tedavisinde kullanılmak üzere onay 
almıştır.[18,19] 

Tadalafil 5 mg/gün neden BPH/AÜSS tedavisinde 
kullanılmaktadır?

a. BPH/AÜSS ve ED benzer yaş grubunun hastalıklarıdır 
ve bu semptomların insidansı ilerleyen yaş ile korele olarak 
artmaktadır.[20,21] Egerdie ve ark. tarafından 2012 yılında 
yapılan bir çalışmada tadalafil 2.5 mg/gün ve 5 mg/gün 
dozları kullanan hastaların IIEF ve IPSS skorları karşılaş-
tırıldığında iki dozun da IIEF skorunda iyileşmeye yol aç-
tığı, IPSS skorunda ise sadece tadalafil 5 mg/gün kullanan 
hastalarda istatistiksel olarak anlamlı bir iyileşme olduğu 
kanıtlanmıştır.[22]

b. BPH/AÜSS ve ED ortak fizyopatolojik mekanizmala-
ra sahiptir. Bu mekanizmaların sırasıyla NO/cGMP sin-
yalizasyonunda azalma, RhoA-ROCK sinyalizasyonunda 
artma sonucu gelişen otonom hiperaktivite ve bu duruma 
sekonder gelişen pelvik ateroskleroz olduğu farklı çalışma-
larda gösterilmiştir.[23–25] Bu fizyopatolojik mekanizmalar 
sonucunda nöral ve endotel yapıların bozulması ile düz kas 
kontraksiyonu gelişmektedir ve buna bağlı olarak arteriyel 
kan akımında azalma, hipoksi-iskemi oluşması ile hem 
BPH/AÜSS hem de ED gelişmektedir. 

c. Alt üriner sistem dokularında PDE-5 enziminin yaygın 
olarak bulunduğu gösterilmiştir.[25] PDE-5 enzim inhibisyo-
nu kaslarda relaksasyon oluşturarak perfüzyonu sağlamakta, 
oksijenizasyonu arttırmakta ve duyusal sinyalizasyonu mo-
düle etmektedir. Ayrıca IL-8 inhibisyonu ile antiinflamatuar 
etki göstermektedir. Klinik olarak önemli olmasa bile labo-
ratuar çalışmalarında prostat stromal hücre proliferasyonu-
nu da azalttığı gösterilmiştir (antiproliferatif etki).[27–29] 

Hatzimouratidis tarafından yazılmış bir derleme makale-
de erektil disfonksiyonu olan ve olmayan erkeklerde BPH 
tedavisinde tadalafil kullanımının etkileri incelenmiştir.[28] 
Bu makalede tüm BPH hastalarında günlük tadalafil 5 mg 

kullanımı ile AÜSS’de anlamlı olarak iyileşme gözlendiği 
belirtilmektedir. Aynı makalede tadalafil kullanımı ile hem 
depolama hem de miksiyon semptomlarında gözlenen iyi-
leşmenin, BPH etki indeksindeki ve hayat kalitesi skorla-
rındaki düzelme ile aynı düzeyde olduğu da ifade edilmek-
tedir. Ayrıca yukarıda bahsedilen tüm parametrelerde ED 
olan veya olmayan tüm BPH hastalarında aynı düzeyde 
iyileşme olduğu da gözlenmiştir. Avrupa Üroloji Derneği 
Kılavuzunun 2023 yılında yayınlanmış son versiyonunda 
silodosin ve tamsulosinin plaseboya göre daha belirgin eja-
kulasyon bozukluğu yaptığı (Kanıt düzeyi 1a), 5-ARi’nin 
libido azalmasına yol açtığı, yine 5AR-i’nin ED ve daha 
az oranda ejakulasyon bozukluğuna neden olduğu (Kanıt 
düzeyi 1b) belirtilirken PDE-5i’nin ise BPH/AÜSS ile 
beraber erektil disfonksiyonu da tedavici edici etkisi oldu-
ğu (Kanıt düzeyi 1a) vurgulanmıştır. Ayrıca PDE-5i’lerin 
BPH/AÜSS tedavisinde ereksiyon durumundan bağımsız 
olarak kullanılması da önerilmektedir.[30] Amerikan Üroloji 
Derneğinin 2023 kılavuzunda da tadalafil 5 mg’nin alfa-1 
bloker ve finasterid ile kombinasyonu önerilmektedir.[31]

Tadalafil 5 mg/gün diğer ilaçlar ile kombine olarak da 
kullanılmaktadırlar. 

1. Tadalafil 5 mg + Alfa-1 blokerleri: Alfa-1 bloker mo-
noterapilerinin yetersiz olduğu hastalarda bu kombinasyon 
kullanılabilir. Zhou ve ark. tarafından 2023 yılında yayım-
lanmış bir sistemik derleme ve meta-analizde BPH/AÜSS 
tedavisinde tamsulosin monoterapisi ile tamsulosin ve ta-
dalafil kombinasyon tedavisinin etkinliği ve güvenilirliği 
incelenmiştir. Altı randomize çalışmanın dahil edildiği bu 
makalede tamsulosin ve tadalafil kombinasyonunun tam-
sulosin monoterapisine göre AÜSS üzerinde daha faydalı 
olduğu saptanmıştır.[32] 

2. Tadalafil 5 mg + 5-ARi: Son yıllarda bu konuda yeni 
çalışmalar yayınlanmıştır. Güncel olarak diğer kombinas-
yonlarla karşılaştırıldığında 5-ARi’nin, tadalafil ile kombi-
nasyonu özellikle prostat hacmi 40 mL ve üzeri hastalarda 
daha sık önerilmektedir. Hastaların bu kombinasyonu 3 ay 
ve daha uzun süre kullanmasının tedavi etkinliğini arttır-
dığı yapılan çalışmalarda gösterilmiştir. Aynı zamanda bu 
kombinasyon ile 5-ARi’nin cinsel fonksiyonlar üzerindeki 
olası yan etkilerinin önlenmesi hedeflenmektedir.[33–36]

3. Tadalafil + Antimuskarinik/Mirabegron: Tadalafil 
kullanımı sonrası depolama yakınmaları devam eden has-
talarda bu kombinasyonlar denenmiştir. Ancak bu konuda 
sınırlı sayıda çalışma mevcuttur. Dutasterid tedavisinden 
sonra depolama semptomları düzelmemiş ve cinsel fonk-
siyon bozukluğu gelişmiş hastalarda tadalafil ve solifena-
sin kombinasyonu araştırılmıştır. Bu çalışmada hastalar 
3 gruba ayrılmıştır. Grup A’ya sadece tadalafil 5 mg/g 
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monoterapisi, Grup В’ye tadalafil 5 mg/g ve solifenasin 
10 mg/g, kombinasyonu ve Grup С’ye tadalafil 5 mg/g ve 
solifenasin 20 mg/g 12 hafta süreyle verilmiştir. Tadalafil 
monoterapisi ile cinsel fonksiyon bozukluğunda düzelme 
izlenirken; tadalafil ve solifenasin kombinasyonu ile hem 
cinsel fonksiyonda hem de depolama semptomlarında an-
lamlı derecede iyileşme sağlanmıştır.[37] Randomize kont-
rollü bir çalışmada ısrarlı aşırı aktif mesane yakınmaları 
devam eden hastalarda tadalafil monoterapisi ile tadalafil 
ve mirabegron kombinasyonu karşılaştırılmıştır. Tadalafil 
ve mirabegron kombinasyon tedavisinin tadalafil monote-
rapisinden istatistiksel olarak anlamlı derecede daha iyi bir 
tedavi seçeneği olduğu gösterilmiştir.[38]

Sonuç olarak bu veriler ışığında BPH/AÜSS tedavisi için 
semptomların şiddeti ve prostat volümünün yanında has-
tanın talep ve beklentileri de dikkate alınarak ilaç seçimi 
yapılmalıdır. Ejakülasyon bozukluğu istemeyen hastalar 
için tadalafil 5 mg monoterapisi hastanın ereksiyon duru-
mundan bağımsız olarak kullanılabilir. Alfa-1 bloker mo-
noterapisi yeterli olmadığında eşlik eden erektil disfonk-
siyonu ve prostat volümü 40 ml altında olan hastalarda 
tadalafil 5 mg + alfa bloker kombinasyonu kullanılabilir. 
Prostat volümü 40 ml’den büyük olan ve cinsel fonksiyon 
bozukluğu istemeyen hastalarda tadalafil 5 mg + 5-ARi 
kombinasyonunun kullanımı uygundur. Tadalafil 5 mg + 
antimuskarinik ilaç kombinasyonu ise tadalafil monotera-
pisi ile dolum/depolama semptomlarında yeterli düzelme 
sağlanamadığında düşünülmelidir.
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