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Degerli okuyucular ve meslektaslarmmz,

Giunumuzde degisen cevresel kosullarm erkeklerin treme ve cinsel saghgm etkiledigi
bir gercektir, Insanoglu gintmitzde trin elde etme, yasam standartlar, yerlesim gibi ko-
nularda akil almaz olanaklara kavusurken, cevre fizerindeki olumsuz etkisi artms, kendi
varligim tehlikeye dustriir duruma gelmistir. Ozellikle bat tilkelerinde inmemis testis, hi-
pospadias gibi dogumsal, testis timorleri ve iireme ve cinsel fonksiyon bozukluklar gibi
kazanilmug hastaliklarin artis gostermesi cevresel faktorlerin aragtirilmast yoniinde énemli
bir tetikleyici giic olmustur.

Tark Androloji Dernegi, egitim, bilim ve teknoloji politikast kapsaminda, bu konudaki
kaynak yetersizligini gidermek icin “CEVRENIN ERKEK CINSEL VE UREME SAGLIGI-
NA ETKISI VE KORUNMA YOLLARY” adh kitab sizlere sunmaktadur.

Kitabin proje asamasi ve bilimsel icerigi Turk Androloji Yonetim kurulu ve bilimsel ku-
rul tarafindan sekillendirilerek yazarlarin 6zverili calismalartyla son halini almistir. Kitap,
tilkemizde konusunun uzmanlari tarafindan hazirlanan 41 bolimden olusmaktadir. Kitap-
ta tiitin maddeleri ve alkol tiketimi, iklim, cografya, teknolojik gerecler, besin maddeleri -
ve beslenme ahgkanliklari, giyinme ve uyku aliskanhklari, mesleklerin ve yasam bigimi gi-
bi objelerin ve yaslanmamn erkek treme ve cinsel saghgina etkﬂeri gibi konular irdelene-
rek korunma yollan énerilmektedir.

Kitabin hazirlanmasina katk: saglayan titm yazarlara ve basim sponsorlugunu tistlenen
GlaxoSmithKline firmasina ézellikle tesekkiirlerimizi sunariz.

Kitabim troloji ve androloji ile ilgili uzmanhk alanlarinda calisan tiim hekimler, 6gren-
ciler ve saglik elemanlart yaninda bu konularla ilgilenen tim okuyuculara yararl olacag-
na inaniyoruz.

Saygilarimizla,

Prof. Dr. Selahittin Cayan
Tirk Androloji Dernegi Yonetim Kurulu adina
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Radyoterapi kanser tedavisinde cerrahi di-
sindaki tedavi modellerinin en cok one ci-
kanlarindandir. Tabi ki bu tedavi yontemle-
rinde organik ve psikolojik yan etkiler bu-
lunmaktadir. Kliniksel arastirma konular:
icinde kanserin ve kanser tedavisinin sek-
stiel fonksiyonlar tizerindeki etkisini aragti-
ran yaymlara olan ilgi artmistir. Bu durum-
daki hastalarda sekstiel yasamin devamlil-
g1, hasta rehabilitasyonu ve sekstiel yagami-
11 devam ettirmedeki 6nemi egitimsel top-
lantilarda daha ¢ok yer almaya baslamisur.
Hastanin hayat kalitesi en az hayat uzunlu-
gu kadar onemlidir (1).

Radyasyon tedavisi, kanser htcrelerini
oldirmek igin yitksek enerjili X 1sinlar ya
-da radyasyonun diger tiplerini kullanan bir
kanser tedavisidir. Iki tip radyasyon tedavi-
si vardir. Dis (eksternal) radyasyon tedavisi
‘kansere dogru radyasyon gonderen viicut
-dist bir makine kullanir. Ig (brakiterapi)
radyasyon tedavisi dogrudan kanser icine
ya da yakinina yerlegtirilen radyoaktif mad-
de ile isaretlenmis igneler, tohumlar, teller
ve kateterler kullanir. Verilen radyasyon te-
- davisinin verilme yolu tedavi edilen kanse-
- tin tipi, yerlesim yeri ve evresine baglidur.

- Urolojik kanserler ilerleyen zaman icin-
. de sanayi toplumlarinda hizla artis goster-
-mektedir.-Tabi ki bunda insanlarin ortala-
‘ma yasam Omirlerinin artigt da belirgin
dikkat cekmektedir. Tamdaki teknolojik
- hizl ilerlemelerin de etkisiyle tirolojik kan-

Akif Diri, Cankon Germiyanoglu

serlerden ozellikle prostat kanseri ABD' de
erkeklerde ikinci en sik teshis edilen kan-
serdir (2).

Radyasyonun biyolojik dokulardaki et-
kileri random bir stirectir. Distiik dozlarda
bile hitcre dliimii veya kalict hiicresel degi-
siklikler meydana cikma olasithg vardir.
Tek ya da az sayida hiicrenin oltmt, doku
genetiginde zararh bir etkiye yol agmamak-
la birlikte, tek bir hitcrenin bile genetik ma-
teryalinde olugan degisiklikler neoplazi ve
genetik transformasyona neden olabilir. Bu-
na sitokastik etkiler denir. Radyasyon dozu-
nun artmasiyla sitokastik etkilerin frekans:
artmakla birlikte, agirhgs artmaz. Buna kar-
silik, radyasyon dozunun artmastyla bera-
ber, hiicre 6liimi artacak ve dlen hiicre sa-
y1s1 dokunun tamir veya yenilenme yetene-
gini astginda belirli zararlar ortaya cikacak-
tir. Ortaya cikan doku hasarinm agirhigt bu-
rada 1sin dozuyla dogru orantihdir. Bu do-
ku etkilerine deterministik etkiler adi veril-
mektedir. Radyasyona en hassas dokular
over, testis, kemik iligi ve lenstir. Pelvik
radyoterapide erektil disfonksiyon, isemeye
ait sikayetler (dizuri, aciliyet hissi vs.) sistit,
prokit, diyare, bulant, istahsizlik gibi yan
etkiler gortilebilir. |

Testis radyasyona cok hassastir. 100
rad. oligospermiye, 600 rad. gegici sterilite-
ye sebep olabilir. Daha yitksek dozlar ise
devamh sterilite yapabilmektedir. Bu ne-
denle 400 rad'dan yiiksek dozlardan hemen

1 e



sonra sperm sayisinda azalma olur. Bu
spermlerin direkt olarak olamu ile olmakia-
dir. Dusitk dozlar genellikle 1sinlamadan
sonraki 7. haftada oligospermi yaparlar. As-
permiye 10. haftadan sonra rastlanmakta-
dir. Ancak, hastalarin cogunlugunda skro-
tal radyoterapi gerekmez ve yapilan tedavi
sirasinda iyl koruma yapilirsa sacilan doz-
larla sterilite gelismez.

Radyasyon tedavisinin erektil fonksiyo-
na negatif etkisi vardwr. Bu durum 18-24.
aylara kadar ylikselmekte sonrasinda stabil
halde kalmaktadir (3). Radyoterapi damar
yapilarina zarar vermekte ve penisin bu ya-
pisindaki zarar sonucu olarak erektil fonk-
siyon bozulmaktadir. Radyoterapi sonrasi
erektil disfonksiyonun asil nedeni tam ola-
rak bilinmemektedir (4).

Prostat kanserinde radyoterapi éncesin-
de penil ereksiyonu saglayan yapilann rad-
yoterapi alamnim disinda tutulmast bu bol-
genin agini duyarh olmasi nedeniyle cok
onemli ve tartismali bir konudur. Son za-
manlarda penil yapilara doz verilmesi ile
sekstiel fonksiyonlardaki degisiklikler ara-
sindaki iliski yapilan bazi calismalarla orta-
ya konulmustur (5-8).

Ozellikle penil bulbusa ortalama doz 52
Gy den daha fazla olan uygulamalarin erek-
til disfonksiyon i¢in artmus riski ile yiksek
oranda korelasyonu saptanmistir (9). Diger
uzmanlarn raporlarinda bu konu ile uyum-
lu veriler bulunmaktadir. Wernicke ve ar-
kadaslar1 50Gy <%20 ve 40Gy <%40 ora-
ninda tutulmasinin impotans: bayik olci-
de azalttigini ileri sirmustiir (6). Mangar ve
arkadaglari 51 hastayt iceren bir kohort ran-
domize calismalarinda impotent erkekler
icin 59.2 Gy ve potent erkekler icinse 45.5
Gy olarak raporlamiglardir (7). Bununla be-
raber, difer arasurmacilar; doz-voliim etki-
' si arasinda net bir iliski bulamamiglardir (9-
10). "

Buytik prospektif olarak yapilan incele-
melere gore tedavi oncesi erektil durumun
degerlendirilmesi ve hem hormonal tedavi-
nin ve hem de antiimpotans ilaglarin etkisi-

Radyoterapinin Cinsel ve Ureme SaghGina Etkisi

nin saptanmasinm doz voliim iliskisinin de
gerlendirilmesinde gerekli oldugu one sg.
ritlmektedir. Ozellikle de MR kullanim: ile
prostat kanserli potent hastalarda prost
apeksinin iyl tespit edilmesi sonucu hastal
rin cogunda prostat atlanmadan penis bulby
guvenli bir sekilde ayrilabilir (12-13).

Radyoterapiyle induklenmis erektil dis-
fonksiyon icin penil bulbunun gercekien
dogru hedef organ olduguna dair birkac
ipucu varsa da, erekstyonda énemli rol oy-
nayan norovaskiler dallar, krus korpus ka-
vernozum gibi diger anatomik bolgeler de
goz ontnde bulundurulmalidir.

Son zamanlarda elde edilen ¢ok ilging
verilerden birisi de, ercktil disfonksiyo
icin prediktif gen ile ilgili verilerin yay:
lanmas1 olmustur. Peters ve arkadaslar
TGFB 1 genotipinin erektil disfonksiyon
gelisimi ile iliskili oldugunu bulmustur
(14). Bu nedenle, bu genotipi barindiran
hastalarda pelvik malignitenin 6zellikle
prostat kanserin radyoterapisi sonrasinda
yasam kalitesinin daha kotii olacagindan
bahsedilebilir. Pelvik kanserlerin ézellikle
de prostat kanserinin tedavisi sonrasmda
potens sorunu hastanin yagam kalitesini et-
kileyen konulardan birisidir,

Ayrica, lokal tedavi modalitesinin sec
mi genellikle bu tedavinin toksisite profi
ne bagimhdir. Erektil disfonksiyonun tan
my; penil ereksiyonun Faglanmam ve korun
masinda doyurucu sekstiel uyarima ragmen
yetersizlik olmasi durumudur. Potens, and-
tomik buttnlik ve bir takim yapilarin fonk:
siyonlarimn devamhligina bagimhdir. Erek-
til disfonksiyondan tek bir organ sorumlu
degildir (15). :

Kombine radyoterapi ve prostatektomi
tedavisinin cinsellik tizerine yan etkileri
aciliyet tasiyan fakat sonuclarn tamamlan-
mamis calismalar icermektedir. Hu ve arkaj
daslar1 tek basina prostatektomi tedavist
alana gore kurtarma radyoterapi ile birlikte
olan prostatektomili hastalarda cinsel zara-
rn daha fazla oldugunu belirtmislerdir
(16). Sonug olarak hastahgin yayilun diize-




yi, cerrahi teknik ve hormonal tedavi alin-
 masina gore seksiiel aktivite degismektedir.
Formenti ve arkadaslar: tarafindan yapilan
prospektif bir calismada 255 hasta 3 yillik
radikal prostatektomi sonrast sag kalimlari
kayit aliina alinmis olup 94 (%37) kist ad-
juvan postoperatif radyoterapi almistir.
Gozlem grubu ve radyoterapi alan grup ara-
smda erektil fonksiyon agismdan herhangi
pir fark izlenmedigini bildirmislerdir (17).
Radyoterapinin uyardign erektil disfonksi-
yonun, hastalarin kiicitk bir kisminda ate-
roskleroza bagh olarak erektil dokularda
gelisen yapisal hasara bagh olduguna inani-
lir. Bundan baska, erektil disfonksiyonun
icerdigi yapisal potansiyeller, norovaskiler
dallanmalar, korpus kavernozanin proksi-
mali ve crura CT ile goriintilenemez. Bu
bahsedilen erektil dokular tipik olarak
prostaiin doz gradient bolgesindedir. Dosi-
metrik faktorlere ek olarak, tedavi sonrasin-
da potansin degerlendirilmesini engelleyen
birkac baska kafa karistirica faktorde sayila-
bilir. Bunlar arasinda tabii ki yaglanma var-
dir. Impotanst olan hastalar arasida fizyo-
Jojik olarak sorumlu olan faktorlerden biri-
sidir. Tipik olarak eksternal radyoterapi
alan prostat kanserli hastalarin ortalama ya-
s1, cerrahiye giden hastalardan tipik olarak
daha yashdirlar. Ustelik, bu yasta hastalarin
%5inden fazlasinda, kanser ve tedavisi ol-
maksizin her yil erektil disfonksiyon gelis-
mektedir (18). Vasktler komorbid durum-
lar (sigara, HT, hiperkolesterolemi vs) ve
psikolojik durumlar (anksiete, depresyon,
kizgmhk, korku vs) da yasli hasta populas-
yonunda erektil disfonksiyon ile korele
olan énemli faktorlerdir.

Radyoterapi ile iligkili erektil disfonksi-
yonun zamani potansin degerlendirildigi
zamanla da ilgilidir ve tedavi sonrast inter-
valin uzunlgunu kapsar. Bu konu da yas
faktori de dikkate alinmasi gereken bir kri-
terdir. Bazi otorlere gore radyoterapinin po-
tans tizerine olan etkisi en fazla tedavi son-
ras1 2 yil icinde ortaya ¢ikmaktadir. Buna
ragmen yaptlan bir meta-analizde tedavi
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sonrast 1 yil ve 2 yil iginde gelisen erektil
disfonksiyon oranlar arasinda fark bulun-
marustir (19).

Brakiterapi, radikal prostatekiomi ve
eksternal radyoterapinin sekstiel yan etkile-
rinin fazla olmast sebebiyle alternatif tedavi
amaciyla dastindlmistir. Pelvik damaria-
nn ve norovaskiler demetin korunmasi
amaclanmistir, Tk yapilan serilerde brakite-
rapiyle potensin %80-90 korundugu one
stirilmista (20). Bununla beraber, Talcott
ve ark 105 hastalik bir seride hastalarin
%73 tn de ereksiyon yetersizligi ve %50'sin
de ise tam impotans oldugunu raporlamis-
lardir (21). Kombine internal ve eksternal
radyoterapi tedavisi alan hastalar da erekiil
disfonksiyon siklig: daha ytksektir. Poten-
sin korunmasinda etkili olan faktorler ara-
sinda implant ve implant dozu saylabilir.
Penis bulbuna verilen dozda potensin ko-
runmasindaki faktorler arasindadir.

Wei ve arkadagslarnm raporlarinda radi-
kal prostatektomi, eksternal radyoterapi ve-
ya brakiterapi alan hastalar dahil edilmisler-
dir (22). Yasam kalitesinin uzun streli de-
gerlendirilmesinde brakiterapi sonrasinda
radikal prostatektomi veya eksternal radyo-
terapiye gore gorece bir yarar saptanmamis-
tr.

Brakiterapi lokalize prostat kanseri olan
ve iyi prognostik ozellikleri olan hastalarda
tercih edilebilen uzun donemde iyi sonug-
lar1 olan bir tedavi yontemidir (23). Kisa
donemli morbidite oranlan stkiir ve baslica
irritatif iseme problemlerini ve proktite ait
minor semptomlart icerir. Bu semptomlar
hastalarin cogunda dizelir. Uzun dénemde
olan etkileri ise iyi hasta secimi yapildign-
da ve islemle ilgili deneyim artiginda nadir
gorilir. Ancak, bu tedavi birgok doktor've
hasta tarafindan minimal invaziv bir iglem
olarak kabul edilse de, olasi uzun démnem
komplikasyonlarda akilda tutulmalidir,
Ozellikle de eger orta diizeyde iseme soru-
nu olan ve azalmms erektil fonksiyonu olan
hastalar soz konusu ise eksternal ve inter-
nal radyoterapinin kombine edilmesi uzun



donem yan etkilerinin artmasina neden
olur. Brakiterapiyi olasi hale getirmek fizere
prostat voltmiinin azaltilmasinin amaclan-
digr neoadjuvan hormonal tedavilerin etki-
si uzun donemdeki yan etkilerinin tahmini-
ni zorlastirabilir.

Tedavi sonrast yeterli kaliteli yagam ser-

gileyen ve dusiuk cinsel aktivite ve triner
semptomlar gozlenen hastalarn erektil dis-
fonksiyonu olmast sonucu demoralize ol-
duklar: gosterilmistir. Bu hastalara ve part-
nerlerine cinsel yasamlarini nasil daha iyi
yapilabilirligi hakkinda egitim verilmelidir.

Testosteron eksikliginin ereksiyon tize-
rine olan etkileri iyi bilinmektedir. Seksiiel
aktivite veya libido tzerine etkili olan an-
drojendir. Testosteronun arzulama fonksi-
yonu gibi bir fonksiyonla ereksiyon proce-
sine dahil oldugu gortlmiistir. Gegici hi-
pogonadal durumlar da ereksiyonun ko-
runmast s6z konusu olabilir, LH-RH ana-
loglart ile uzun sureli tedaviler penis doku-
sunda ve ercktil sinirler tizerinde negatif et-
ki gosterebilir. Yapilan ¢alismalarda testos-
teronun sildenafile cevabi iyilestirdigi bu-
lunmustur (24). Testosteronun normal se-
viyenin altinda olmasi ilacla yapilan bir ma-
nuplasyon olmasa da oldukea yaygin gozle-
nir. Prostat kanserinde postoperatif radyo-
terapi ile yapilan bir ¢alismada hastalarm
%30 unda testosteron dtizeyi tedavi Once-
sinde normalken tedavi sonrasinda dusiuk
bulunmustur. Bu tedavi alan hastalann
%17 si androjen deprivasyan tedavisi alma-
mis olmasina ragmen tedaviden 3 yil sonra
testosteron duzeyleri subnormal seviyeler
de izlemistir (25). LH-RH agonistleri ile te-
davi sirasinda hastalarm tamaminda testos-
teron diizeyleri kastrasyon seviyesine ulas-
mis olsa bile tedavinin kesilmesinden sonra
cogu hastada testosteron diizeyleri tekrar
normale dénmistiir. Testosteron normal
seviyesine hastalarin %70-90inda 7-27.3
aylik donem icinde déonmistir, bu konuda
normale donme hastanin rezervine (yas, ba-
zal testosteron seviyesi ve es zamanh RT al-
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mas1 vs) ve tedavinin agresif olup olmam
simna baghdir (26-30).

Testikiler doz ve testosteronun diism
si arasmdaki doz-volum iliskisi actk ve ¢ok
tartigmall bir konudur. Daniell ve arkada
lan prostat kanserli hastalarin testosterps
seviyelerini radyoterapi alanlar ve sadece
cerrahi uygulananlar arasinda kryaslamisly
ve radyoterapi alanlarda daha dustik sapta:
muslardir (31). Onlarin analizinde radyo
rapi sonrasinda testosteron dismistir. Za
gars ve Pollack gonadlara distik doz rady
terapi vermenin bu etki ile korele olabile¢
gini dugtinmustiir (32). Testiktiler doz icin
benzer diizeyler Bohemer ve arkadaslan
rafindan yayinlanmstur (33). Herhangi
vakada prostat ve rektum kanseri icin rad
yoterapide 0.8 Gy'in alundaki dozlarm geci
ci azospermiye neden oldugu raporlammé
tr ve 2 Gy in tizerindeki dozlar ise geri do
nisiimsiiz azospermiye neden olabildigi be
lirtilmistir (34).

Guntmiizde; testikiller uygulama ici
givenilir doz mevcut degildir. Bunun d
nedeni olarak kismen sahanin disinda kalay
alanlann klinik olarak durumlarnnin 6]
cumlerini degerlendirilmelerinin guclug
sayllabilir. Ancak, daima testislere gereksiz
radyasyon uygulanmasindan kaginilmast
cok onemlidir, ve hem gen¢ hastada iirem ‘
fonksiyonlanm korumak igin ve hem d
yash hastada ereksiyonun korunmasini sag
lamak igin testislere uygulanacak dozun
azaltllmasinda gereken her tiirlit efor sarfe-
dilmelidir. Herrmann radyoterapinin kadm
ve erkek gonadal fonksiyonlari tizerine olan
etkilerini belirtmislerdir (35). Erkeklerde
total gonadal doz 1 Gy olup tek doz ise.
0.03-0.05 Gy olup gecici azospermi ile so-
nuclanip sonrasinda iyilesme gorilir, Eger
toplam gonadal doz 1.5 Gy'i gecerse geri
dontistimsiiz azospermi beklenmelidir. Bi-
tin tedavilerde radyoterapinin kemoterapi-
ile kombine edilmesinin gonadal fonksi-
yonla fizerine ek yan etkileri oldugu goste-
rilmistir; ancak radyo-kemoterapi tarafin-



- dan olusturulan hasar daha yiiksek oranda
{la¢ kullanimina bagimhidir.

~ Cinsel rehabilitasyon cerrahi olarak te-
- davi edilen, radyoterapi almis yada almarmis
~ hastalarin kaliteli yasam derecesini ytksel-
tir. Rehabilitasyon tedavisinin radyoterapi
ve kombine tedavi sonras: ercktil iyilesme-
: de uygulanabilirligi belirtilmistir (36). Ay-
rica erektil fonksiyonu amaclayan arastir-
malar pahali ve hastalara kendi spontan
ereksiyonun saglayabilecekleri umudu ver-
mektedir. Penil injeksiyon, transtretral
destek ve vakum erekiil araclan fizerine ya-
_ pilan arastirmalar devam etmektedir (37).
Fakat hastalanin ve partnerlerinin dams-
manliga yonlendirilmesine ihtiyac duyul-
- makiadir.

Yitksek riskli patolojik yapiya sahip olan
prostat kanserli hastalarda radikal prosta-
tektomi sonrasi adjuvan radyoterapi veril-
mesinin biyokimyasal kontrol ve yasam
beklentisini yukselttiginin kamii verilimeli-
dir. Adjuvan ve kurtarici radyoterapinin cin-
sellik tizerine etkisinin anlatilmas1 gerekli-
dir. Radyasyon adjuvan veya kurtarma ol-
sun ereksiyona negatif etki yapar, fakat an-
drojen ablasyonunu ve hastalik rektirrensini
onlemesi acisindan eger zor tedavi varsa iyi
bir secimdir. Bunlar arasinda radyoterapide
iyi bir denge saglanmalidir. Yonlendiriciler
bu noktada hastalik tedavisinin savunucusu
olarak degil hasta ve partnerine secim yapa-
bilmesi icin secenekleri degerlendirebilmesi,
yasam kalim oranini, cinsel etkileri yan etki-
leri gosteren bir yol gosterici olmalidir. Yon-
lendiricilerden bir kism kaliteli yasam ve
yasamda kalmay1 aym kefeye koyarak deger-
lendirmeyi uygun gormemektedir. Hasta ve
partnerlerini icine alan arastirmalar yonlen-
diricilere onlarm secimlerinin cok cesitli ol-
masini saglamak amaciyla rehberlik edecek
calismalar olmalidar.
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