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Amag: Prostat kanseri tedavisinde androjen deprivasyon tedavisi ile birlikte yeni nesil
androjen reseptdr yolak inhibitérlerinin (ARPI) kullanimi tedavi yaklagimini
dondstirmuastir. Ancak 6zellikle geriatrik popullasyonda toksisite verileri sinirlidir. Bu
calismanin amaci, ARPI'lerin yasa badl toksisite profilini dederlendirerek kisisellestirilmis
ajan segimine katki saglamaktir.

Yontem: Bu retrospektif calisma, FAERS verileri kullanilarak (2015-2025) yurataldd.
FDA o6nerilerine gére deduplikasyon sonrasi 14.526.785 olgu elde edildi. Birincil stipheli
ilag olarak enzalutamid, apalutamid, darolutamid veya abirateron bildirilen, =18 yas
erkek prostat kanseri olgulari dahil edildi (n=33.076). Advers olaylar, klinik olarak iliskili
terimleri hiyerarsik basliklarda toplayan Standardised MedDRA Queries (SMQ; MedDRA
v28.1) ile siniflandirildi; endikasyon yanhligini azaltmak igin malignite iligkili SMQ’lar
dislandi. Orantisizlik analizi ROR kullanilarak yapildi; alt %95 given araligi >1 olan
SMQ'lar istatistiksel olarak anlaml pozitif sinyal kabul edildi. Bu SMQ’larda yasa 6zgu risk
dederlendirmesi, her ilag icin ayri olacak sekilde <70 ve =70 yas gruplar arasinda tek
degdiskenli lojistik regresyon ile yapildi (OR, p). (R v4.3.1)

Bulgular: FAERS'te 33.076 olgu vardi (enzalutamid: 19.105; abirateron: 9.775;
apalutamid: 2.981; darolutamid: 1.215). Abirateron igin yasl grupta (=70 yas) kardiyak
yetmezlik (OR 2,32; p<0,0001), kardiyak aritmiler (OR 1,68; p=0,001), sok (OR 1,70;
p=0,012), hemodinamik édem/sivi yiklenmesi (OR 1,30; p=0,011), hipokalemi (OR
1,33; p=0,026) ve rabdomiyoliz/miyopati (OR 1,73; p=0,041) agisindan anlaml
derecede daha yuUksek risk saptandi. Hepatik bozukluklar ise =270 yas grubunda daha
distk riskle iliskiliydi (OR 0,78; p=0,007). Enzalutamid igin yash erkeklerde demans (OR
33,01; p<0,0001), hemorajik santral sinir sistemi vaskuler durumlari (OR 1,97;
p<0,0001), tat/koku bozukluklari (OR 1,82; p<0,0001), orofaringeal bozukluklar (OR
1,44; p<0,0001), psikoz (OR 1,47; p=0,029) ve isitme/vestibller bozukluklar (OR 1,35;
p=0,042) acisindan daha yliksek risk izlendi. Periferik néropati (OR 0,53; p<0,0001) ve
gastrointestinal inflamasyon igin daha dusuk risk gézlendi (OR 0,91; p=0,026).
Apalutamid igin =70 yas olgularinda hipersensitivite riski daha ylksekti (OR 1,46;
p=0,001), hepatik bozukluklar daha dustik riskle iliskiliydi (OR 0,53; p=0,003).
Darolutamid igin yash grupta, periferik néropatide daha distk risk saptandi (OR 0,34;
p<0,0001).

Sonug: Geriatrik popiilasyonda ARPI secimi, ajanlarin yasa bagl toksisite profilleri
dikkate alinarak bireysellestirilmelidir.

Anahtar Kelimeler : Prostatic Neoplasms, Pharmacovigilance, Aged



Resimler :

Resim Aciklamasi: Sekil 1a. Enzalutamid ve abirateron kullanan prostat kanseri
olgularinda yasa bagh toksisite farklarini gosteren orman grafikleri. Her satir bir SMQ
toksisite kiimesini temsil eder; noktalar 270 yasin (18-69 yas referans) olay gelistirme
olasilik oranini, yatay cizgiler %95 given araligini gosterir. Dikey kesikli ¢cizgi OR=1 (fark
yok) referansidir; grafikte yalnizca p<0,05 olan sonuglar yer alir. Satir basindaki “n (%)”
ilgili toksisitenin toplam olgu icindeki frekansini belirtir.
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Resim Aciklamasi: Sekil 1b. Darolutamid ve apalutamid icin ayni analiz yaklasimiyla
olusturulmus yasa bagh toksisite orman grafikleri. Nokta ve glven araligi, =70 yas
grubunun 18-69 yasa goére goreceli riskini (OR ve %95 GA) yansitir; OR=1 gizgisi fark
olmadigini gosterir. Sadece istatistiksel olarak anlamli (p<0,05) SMQ'lar gosterilmis olup,
her SMQ icin toplam frekans “n (%)"” olarak sunulmustur.
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