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Ozet

Erektil disfonksiyon (ED) ile hipertansi-
yon, dislipidemi, glukoz intoleransi ve obezite
gibi aterosklerotik risk faktorleri arasinda kuv-
vetli bir iliski vardir ve tiimii metabolik sendro-
mun (MS) bilesenleri olarak bilinir. Risk faktor-
lerinin sayis1 ile ED prevalansi ve ayni zaman-
da MS ile ED arasindaki iliski son yayinlarda
gosterilmistir.Klinik ve epidemiyolojik arastir-
malar MS ve kardiovaskiiler hastalik arasinda-
ki baglantiy1 kanitlamistir. Erektil disfonksiyon
ve kardiyovaskiiler hastaliklar, endotelyal dis-
fonksiyona neden olan, hipertansiyon, diyabet,
dislipidemi, obezite ve sigara tiiketimi gibi ayn1
risk faktorlerini paylasirlar. Mevcut literatiir-
ler ED ile endotel disfonksiyon arasinda giiglii
baglant1 olduguna dair kanitlar icermektedir. .
Erektil disfonksiyonun baslangici, sistemik vas-
kiiler hastaliklarin en erken belirtilerinden biri
olarak goriiliir ve subklinik kardiyovaskiiler
hastaliklar i¢in erken bir belirte¢ olarak kabul
edilebilir. ED, diabeti olan erkeklerde daha sik
goriiliir ve prevalansi yas ve diabetin siiresi ile
artma egilimindedir. Ozellikle MS'u olan hasta-
larda multifaktoryel ED etyolojisi mevcut prob-
lemi ¢ozme zorlugunu artirmaktadir. Bu hasta
populasyonunda miidahele ihtiyacini belirle-
mede sistematik bir degerlendirme gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Metabolik sendrom,
erektil disfonksiyon, endotelyal disfonksiyon

Abstract

There is a strong association between erec-
tile dysfunction (ED) and the atherosclerotic
risk factors, such as hypertension ,dyslipide-
mia, glucose intolerance and obesity and they
are well known as the components of metabo-
lic syndrome. Relationship between the num-
ber of these risk factors and the prevalence of
ED have been demonstrated by recent literatu-
re which underlines the link between metabolic
syndrome and erectile dysfunction. It has also
been proven the association between metabolic
syndrome and cardiovascular disease by clini-
cal and epidemiologic studies. Erectile dysfunc-
tion and cardiovascular disease share the same
risk factors ( hypertension, diabetes, dyslipide-
mia, obesity, and smoking) all of which may ca-
use endothelial dysfunction. Existing literature
offers strong evidence that endothelial dysfunc-
tion and erectile dysfunction are linked. The
earliest signs of systemic vascular disease is the
onset of erectile dysfunction and might be con-
sidered as an early marker for subclinical cardi-
ovascular disease. Erectile dysfunction is more
common in diabetic males and its prevalence
tends to increase with age and duration of di-
abetes. The multifactorial etiology of ED, espe-
cially in patients with the metabolic syndrome,
increases the difficulty of managing this prob-
lem. A systematic evaluation should be requi-
red in this patient population in order to deter-
mine the need of intervention.

Key Words: Metabolic syndrome, erectile
dysfunction, endothelial dysfunction
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Giris

Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan 1999da ta-
nimlanan metabolik sendrom (MS) terimi genel obezi-
te (viicut kitle indeksinde artis), abdominal obezite (bel
cevresi veya bel/kalca orani fazlalig), dislipidemi (diisitk
high density lipoprotein (HDL) ve yiiksek trigliserid dii-
zeyleri), hiperglisemi, hipertansiyon ve insiilin direnci
gibi faktorleri igerir. Tiim bu faktorlerin bir araya gelme-
si kardiyovaskiiler hastaliklar i¢cin de risk olusturmakta-
dir (1). Metabolik sendrom prevalansina goz atildiginda
yasin bir risk faktorii oldugu Endokrinoloji ve Metabo-
lizma Dernegi Metabolik Sendrom Caligma Grubu tara-
findan hazirlanan Metabolik Sendrom Kilavuzunda vur-
gulanmugtir; ve 20-29 yas araliginda %6.7, 60-69 yaslarda
%43.5 olarak bildirilmistir . Metabolik sendrom kriterle-
rinden olan obezite; insiilin direnci, hipertansiyon ve dis-
lipidemi ayn1 zamanda endotelyal disfonksiyon ile de bir-
liktelik gosterir (1,2).

Metabolik Sendrom Tami Kriterleri

Epidemiyolojik ¢alismalara gore 5 farkli metabolik
sendrom tani kriterleri tanimlanmistir. Diinya Saglik Or-
glitii (1999), European Group for the Study of Insulin Re-
sistance (1999) (3), American College of Endocrinology
(2003) (4), Adult Treatment Panel III (ATP III) kilavu-
zu (2001) (5) ve International Diabetic Federation Con-
sensus Group (2005)(6) bu tanimlamalar1 yapmustir. Ul-
kemizde Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Der-
negi Metabolik Sendrom Calisma Grubu, tan: kriterleri
i¢inde instilin direncinin olmasi gerekliligini savundugu
icin 1999 Diinya Saglk Orgiitii tan1 kriterlerini ( Tab-
lo 1) ve insiilin direncini icermeyen ama genis ve kabul
gormiis kullanim alani olan, siki metabolik esik degerler
hedefleyen NCEP ATP III (National Cholesterol Educa-
tion Program Adult Treatment Panel IIT) tan1 kriterlerini
onermektedir (Tablo 2).

Tablo 1: Diinya Saghk Orgiitii-1999, Metabolik
Sendrom Tami Kriterleri
Asagidakilerden en az biri:
« [Insiilin direnci
« Bozulmus glukoz tolerans:
o Agikar diabetes mellitus
ve

Asagidakilerden en az ikisi olmalidir:
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» Hipertansiyon (kan basinci > 140/90 mmHg veya an-
tihipertansif kullaniyor olmak)

o Dislipidemi (trigliserid diizeyi > 150 mg/dl veya HDL
diizeyi erkekte < 35 mg/dl, kadinda < 39 mg/dl)

« Abdominal obezite (VKI > 30 kg/m2 veya bel/kalca
orani erkekte > 0.90, kadinda > 0.85)

o Mikroalbuminiiri (idrar albumin atilimi > 20 mcg/
dakika veya albumin/kreatinin oran1 > 30 mg/g)

Tablo 2: National Cholesterol Education Program
(NCEP) Adult Treatment Panel III (ATP III)-2001,
Metabolik Sendrom Tam Kriterleri
Asagidakilerden en az iigii olmalidir:

o Abdominal obezite (bel cevresi: erkeklerde > 102 cm,
kadinlarda > 88 cm)

» Hipertrigliseridemi ( 2150 mg/dl)

o Diisitk HDL (erkeklerde < 40 mg/dl, kadinlarda < 50
mg/dl)

« Hipertansiyon (kan basinc1 > 130/85 mmHg)

o Hiperglisemi (aglik kan glukozu > 110 mg/dl)

Erektil disfonksiyon (ED) ¢ogu zaman empotans te-
rimi yerine kullanilmakta olup yeterli bir cinsel perfor-
mans i¢in gerekli ereksiyonu saglayamama veya stirdiire-
meme durumu olarak tanimlanir (7). ABDde 30 milyon-
dan fazla, tiim diinyada ise 100 milyondan fazla erkegi et-
kileyen bir sorundur ve yas en onemli etyolojik neden-
dir (8). 40-70 yas aras: erkeklerde %52 oraninda goriil-
mektedir (9).Yaslar1 50-93 olan ve prostat kanseri hika-
yesi olmayan 31742 erkegi kapsayan bir ¢aligmada %33
ED rapor edilmis ileri yasla beraber bu oran %61 yiik-
selmistir (10). ED kisinin ekonomik, sosyal ve psikolojik
hayatini etkileyen 6nemli bir saglik problemidir. Etyoloji-
sinde suglanan risk faktérleri diabet, hipertansiyon, athe-
roskleroz, sigara icimi, azalmus fiziksel aktivite, kalp has-
talig1 ve ¢coklu ilag kullanimidir (8,11). ED i¢in gecerli bu
risk faktorlerinin bir¢ogu ayni zamanda insiilin rezistansi
veya metabolik sendromun da bilegenleridir. Insiilin re-
zistans, kardiyovaskiiler ve tip II diabet i¢in risk faktor-
leri olan ve MS olarak bilinen abdominal obezite, hiper-
tansiyon, aterojenik dislipidemi, proinflamatuar ve prot-
rombotik durumlarla ¢ok siki birliktelik gosterir (12,13).
Endotelyal disfonksiyon MS zemininde gelisen ve ED’ye
neden olan ayni1 zamanda koroner arter etyolojisinde de
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suc¢lanan 6nemli bir parametredir (14).

Metabolik Sendrom Epidemiyolojisi

Third National Health and Nutrition Examination
Survey (NHANES III) kriterlerine gore yaklagik 47 mil-
yon ABD’li bireyde MS mevcuttur ve %44’ii 50 ve istii
yas grubundadir (15,16). MS goriilme sikligs, glukoz tole-
ransinda bozulma ve tip IT diabet erkeklerde kadinlardan
daha fazla oranda artmaktadir. Normal glukoz toleran-
st olan erkeklerin %15’inde, kadinlarin %10’unda, bozul-
mus glukoz toleransi olan erkeklerin %64 tinde , kadinla-
rin %42’sinde ve tip II diabeti olan erkeklerin%84’tinde,
kadinlarin %78’inde MS belirtilmistir (17).Tiirkiyede ya-
pilan bir ¢caligmada 9.2 milyon kiside MS varlig1 tespit
edilirken, populasyon bazli bir baska ¢alismada %33,4
oraninda MS saptanmustir (18,19).

MS'nin belirgin olarak koroner arter hastaligi (KAH)
riskini artirdigini gosteren bir ¢alismada koroner arter
komplikasyonlarimin MS’li hastalarda 1.5 kat fazla oldu-
gu vurgulanmistir (20). MSnin hem kendisi bir biitiin
olarak , hem de bilesenlerinin tek tek etkisi ile KAH riski
degisebilmektedir. Yapilan prospektif bir ¢alisma 4 yillik
miyokard enfarktiis riskinin hipertansiyon veya tip II di-
abet varliginda 2.5 kat, ikisinin beraber olmasi1 durumun-
da ise 8 kat arttigini gostermistir (21).

Metabolik Sendrom Patofizyolojisi ve Bilesenleri

MS patofizyolojisinde insiilin direnci, insiilin direnci
ile birlikte oldukea sik goriilen hipertansiyon ve kardiyo-
vaskiiler komplikasyonlar (22), trigliserid ve LDLde artis,
HDL diizeyinde azalma ile olusan dislipidemi, akut faz
reaktanlar: yliksekligi ile seyreden proinflamatuar stireg,
fibinojen ve plazminojen aktivator inhibitériniin yiik-
sekliginin goriildiigii protrombotik durum rol oynamak-
tadir.

En ¢ok kabul goren hipotez insiilin direncidir. Endo-
jen veya eksojen instiline karsi biyolojik yanitsizlik vardir.
Bu nedenle insiilin rezistans sendromu terimi de MS ye-
rine kullanilmaktadur. Insiilin rezistansi normal glisemik
diizeyleri saglayabilmek icin gerekli olan insiilinin etki-
sindeki bir problem nedeniyle hiperinsiilinemi olusma-
s1 seklinde tanimlanmistir. Hiperglisemi ile birlikte sey-
retmez ancak insiilin direncinin ileri evresinde hipergli-
semi gortlir. Fiziksel inaktivite, obezite, yasin ilerlemesi
ve genetik faktorler insiilin direncine yol agar.

Asikar diabet veya bozulmus glukoz tolerans varlig

MS tani kriterleri ile ortiismektedir. Bozulmus aglik glu-
kozu ve glukoz tolerans: olan kisilerde asikar diabet ris-
ki artmustir.

Insiilin direnci varliginda esansiyel hipertansiyon ris-
ki bulunmaktadur. Insiilinin periferik vazodilator etkisine
direng gelistigi icin hipertansiyon olugtugu seklinde yo-
rumlar vardir. MSda instilin direnci ilerledikge HDL diis-
mekte, trigliserid diizeyleri artmakta buna bagl olarak
kardiyovaskiiler hastalik riski yiikselmektedir.

Abdominal obezite insiilin direncinin 6nemli bir gos-
tergesidir. Her obez hasta MS agisindan taranmali ve vis-
seral adipozite gostergesi olarak viicut kitle indexi yerine
bel cevresi 6lgiimii kullanilmalidir.

MS’lu hastalarda KAH riski 3 kat artmigtir. Kardiyo-
vaskiiler mortalite MS’li hastalarda %12, olmayanlarda
9%2.2dir. C- reaktif protein (CRP) diizeyleri MS bilesen-
leriyle birliktelik gosterir ve CRP diizeyi artik¢a kardiyo-
vaskiiler risk artar.

Vaskiiler endotelden vazodilator (nitrik oksit) ve va-
zokonstritktor (anjiyotensin II) maddeler salinir. Arala-
rindaki dengenin kayb: endotel disfonksiyonu seklinde
tanimlanir. Insiilin direnci plazminojen aktivator inhi-
bior-1, faktor VII, faktor VIII, von-Willebrand faktor ve
fibrinojen diizeylerini yiikselterek makrovaskiiler hasta-
lik riskini artirir.

Erektil Disfonksiyon Patofizyolojisi ve Metabolik
Sendrom Komponentlerinin ED Uzerine Etkisi

ED genelde psikojenik, organik veya miks (hem or-
ganik hem psikojenik) olmak tizere siniflandirilir. Orga-
nik nedenler noérojenik, hormonal, vaskiiler, ilag bagim-
11 ve penil etyolojileri kapsar. ED, penil ereksiyonun olus-
masindan sorumlu tim asamalardaki bozukluklar sonu-
cu meydana gelir (23). Ozellikle diabetik hastalarda MS'u
olan ED'den sorumlu bozukluklar ve onlarin indirekt etki
mekanizmalar: arasinda; dislipidemi, ED ile baglantili
¢oklu ilag tedavileri (ditiretikler, p blokerler gibi), sinuzo-
idal endotelyal hiicrelerin disfonksiyonu sonucu olugan
nitrik oksit salinimindaki azalma ve vazodilatasyon bo-
zuklugu, obezite, insiilin direnci, hipogonadizm, perife-
rik vaskiiler hastalik ve inflamasyon sayilabilir (24). ED
ile KVH riski faktorleri birbirine benzerdir (25). Bu fak-
torlerden bazilarinin diizelmesi sonradan olusan veya var
olan bir ED%yi diizeltebilir. MS'u olan insanlarin ¢ogunda
ED, KVH’larin ilk habercisi olabilir.
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ED ozellikle diabeti olan erkeklerin yaklagik %35-
75’'inde goriiliir. Diabetli erkeklerde EDnin yasla eslesti-
rilmis kontrol gruplarina gére 5-10 y1il 6nce meydana gel-
digi bildirilmistir (26). Toplum bazl kesitsel bir anket ¢a-
lismasinda diabeti olan 541 erkekteki ED prevalans yas-
la beraber progresif artis gostermekte 20-24 yaglarda oran
%6 iken, 55-59 yaslarda %52’ye yiikselmektedir (27). Di-
abetik hastalarda ED’nin siklig1 Fedele ve ark. (28) tara-
findan 10000 erkek tizerinde ¢aligilmis ve 3 yil takip son-
rasinda yillik ED insidansi %6.8 olarak bulunmustur. Di-
abet tiplerine gore degerlendirildiginde ED prevalans: tip
I diabeti olanlarda %4.5 iken,tip II diabeti olanlarda %7.4
olarak tespit edilmistir (29).

Diabetik hastalarda ED insidansi ve prevalans: yas
(>50), zayif glisemik kontrol ve diabetin siiresi (geng yas-
ta teshis edilen diabet) ile iliskilidir (30). Bir kohort ¢a-
lismasinda tip I diabeti olan hastalarin en az 10 yillik ta-
kipleri sonunda 21-30 yaslarda %1.1, 50-60 yaslarda %55
ve 60 tistii yaslarda %75 ED rapor edilmistir (31). Diabe-
tik erkeklerdeki HbA1C seviyesi ile ED arasinda bir ilis-
ki oldugu ancak HbA1C degerlerinin diizelmesinin ED’yi
de diizeltebilecegi gibi bir durum heniiz netlik kazanma-
mustir. Periferik noropati olmasi da ED riskini artirir, bu
durum belki de teshis konamayan otonamik bir néropa-
tiye bagli olabilir. Diabetik noropatisi olan hastalarin ne-
redeyse %100’tinde ED gelisecektir.

Yasam tarzi veya obezite gibi kesin degistirilebilir risk
faktorlerinin diizelmesi sonradan olusacak olan ED’yi 6n-
leyebilir veya var olan ED’yi diizeltebilir (25). Health Pro-
fessionals Follow-up Study’nin yaslar1 50-93 olan 31742
erkek tizerinde yaptiklari ¢aligmada fiziksel olarak aktif
erkeklerin az veya hi¢ aktivitesi olmayanlara gére %30
daha az ED riski tagidiklarini gostermiglerdir (10). Yine
ayn1 ¢alisma ile uzun siire TV izleyen, sigara igen ve faz-
la kilolu olanlarin artan ED riski ile kars1 karsiya kaldik-
larin1 bildirmislerdir. Esposito ve ark. obezitesi olan an-
cak baska 6nemli bir komorbid rahatsizlig1 olmayan 110
erkegi kapsayan randomize kontrollii ¢alismalarinda 2 y1l
sonunda egzersiz yapan ve hizli kilo veren obez erkekle-
rin 1/3’tinde ED'nin diizeldigini belirtmislerdir (32).

Endotelyum damar sagliginin korunmasida 6nem-
li bir yer tutar. MS ve diabeti olanlarda KVH’in patoge-
nezinde endotelyal disfonksiyonun 6nemi anlagilarak ka-
bul gérmiistiir (33-35). Koroner arterlerde olusan vaskii-
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ler veya endotelyal hasarlarin benzerinin penil erektil do-
kunun primer arteri olan kavernozal arterlerde de oldugu
soylenmektedir (36). ED ve endotelyal disfonksiyon ara-
sindaki iliskinin varlig1 De Angelis ve arkadaglarinin yap-
tiklar1 galisma sonunda saptanmustir (37).

Endotelyal disfonksiyon ve KVH’mn risk faktorlerin-
den birisi de daha az olmak tizere CRPdir (38). Bir ¢alis-
mada KVH’1n ana ve acil risk faktorleri, ED’si olan ancak
klinik koroner arter hastalig1 olmayan erkeklerdeki pe-
nil vaskiiler hastaligin siddeti ile arasindaki iligki arasti-
rilmis, toplamda 137 ED’li erkekte penil dopler ultraso-
nografi ile ciddi penil vaskiiler hastalik tepit edilmis, CRP
seviyelerinin klinik olarak anlamli sekilde penil vaskiiler
hastalig1 artirdig1 sonucuna varmislardir ( 39).

Nitrik oksit (NO) endotelyumdan salindig bilinen
en potent vazodilatatordiir. Endotelyal enzim olan nit-
rik oksit sentaz (eNOS) tarafindan L-argininden sentez-
lenir. NO biyoyararlanimi degisik mekanizmalarla azala-
bilir (azalmis yapim, artmis oksidatif strese bagli NO y1-
kimi veya her ikisi birlikte). eNOS deaktivasyonu genel-
likle endojen bir inhibitér olan asymmetrik dimethyl-L-
arginin (ADMA)’in artan plazma seviyeleri ile iligkilidir
(38). Artan ADMA seviyeleri endotelyal disfonksiyon ve
artan KVH riski ile iligkilidir. Yitkselen ADMA seviyeleri
hipertansiyon, dislipidemi, hiperglisemi, hiperhomosisti-
nemi ve renal yetmezlik gibi degisik durumlarda gozlene-
bilir ve endotelyal disfonksiyonun bu durumlarin tek ne-
deni olduguna inanilir. Plazma ADMA konsantrasyonla-
rindaki artiglar insiilin rezistan bireylerde goriilen endo-
telyal disfonksiyona katkida bulunabilirler (40,41). Plaz-
ma ve doku ADMA seviyelerindeki yiiksekliklerin de ED
yapabilecegi Masuda ve ark. (42) hayvan caligmast ile or-
taya konmugtur. Tavsanlarda parsiyel damar okliizyonu
ile uyarilmis kavernoz iskemiden 2 hafta sonra kavernoz
dokuda artmis ADMA seviyelerini gostermislerdir.

ED ile glisemik kontrol seviyesi arasindaki baglanti ile
ilgili gittik¢e artan kanitlar bulunmaktadir .Hayvan de-
neylerinde in vitro olarak HbA1C’nin 6nemli 6l¢iide en-
dotelyal NO baglantili korpus kavernozum relaksasyonu-
nu bozdugu saptanmustir. Bu kismi olarak superoksit an-
yonlarin yapimina ve NOnun extraseliiler inaktivasyo-
nuna baghdir. Ancak glisemik kontroliin saglanmasi so-
nucu EDnin diizelebilecegini gosteren iyi dizayn edilmis
caligmalara gerek duyulmaktadir.
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Total kolesterol ve HDL kolesterol ED’nin énemli pre-
diktorleridir. Ortalama yas1 51, ortalama takip siiresi 22
ay olan 3250 erkegi kapsayan bir ¢alismada takip stiresin-
ce 71 hastada ED gelismis ve total kolesterolii 240 mg/dlt
tizerinde olanlarda ED riski 1.83 kat artmigtir. HDL ko-
lesterol seviyesinin 60 mg/dlt {izerinde olmasi ED riskini
0.3 kat artirmustir. Yiiksek total kolesterol ve diisik HDL
kolesterol ED igin risk faktorleridir (43). ED ile hiperlipi-
demi arasindaki korelasyonu gostermesi agisindan yapi-
lan bir ¢alisma, 4 ay boyunca kolesterol diistiriicti giinlitk
atorvastatin kullaniminin EDde diizelme sagladigini gos-
termistir. Ancak bu diizelmenin direkt lipid seviyesinin
diigmesiyle mi veya indirekt olarak endotelyal disfonksi-
yondaki iyilesme sonucu mu oldugu net degildir (44).

Metabolik Sendrom Tedavisinin ED Uzerine Etkisi

MS’un degisik komponentlerinin tedavisinde kullani-
lan birgok ilacin ED iizerine etkisi olabilir (8,11). Ozellik-
le diabeti olan ED’li erkeklerde ilag hikayesi 6nemle sor-
gulanmalidir. Bu hastalar siklikla hipertansiyon, dislipi-
demi, depresyon, noropatik agr1 ve diabet tedavisi icin
¢oklu ilag kullanirlar. ED’yi indiikleyen major ilaglar 6zel-
likle non-selektif p bloker gibi antihipertansifler, sempa-
tolitikler ve ditiretiklerdir. Ana sorun bu ilaglar diabet ve
MSda genellikle degistirilemezler. B bloker tedavi, kalp
yetmezligi ve KAH olan hastalarda gereklidir. Var olan
bu problemler yeterli tedavi edilmez ise ED alevlenebilir.
Klinisyen, ED’ye en az neden olan ajanlar1 segerek en uy-
gun tedaviyi yapmalidir.

Metabolik Sendromu Olan ED Hastalarinda Teda-
vi Etkinligi

ED tedavileri psikosekstiel danigmanlik, androjen ye-
rine koyma tedavisi (eksikliginde), oral ve intrakaver-
noz ilag tedavisi ve cerrahi tedaviyi kapsar. Son yillarda
EDdeki tedavi secenekleri ozellikle fosfodiesteraz tip 5
(PDE-5) inhibitorlerinin ortaya ¢ikmasiyla genislemistir.
Ancak MS ve ED’u olan 6nemli orandaki erkekte uygun
tedavi modalitelerine ragmen diisiik cevaplar alinmakta-
dir (45,46).

Sildenafil ED tedavisinde klinik kullanima giren ve
etkinligi FDA tarafindan onaylanan ilk PDE-5 inhibito-
ridiir. Bu grupta Tadalafil ve Vardanafil daha yeni ajan-
lardir. Tum bunlar potent ve selektif cGMP spesifik PDE-
5 inhibitérleridir. cGMP’nin yikimini 6nler ve seksiiel sti-
mulasyona bir cevap olarak korporeal diiz kas relaksasyo-

nunun iyilesmesini ve siirdiiriilmesini saglar. 11 rando-
mize, ¢ift kor plasebo kontrollii ¢alismalarin metaanali-
zinde sildenafil sitrat kullanan diabetli hastalarda tip I di-
abeti olanlarda %59, tip II diabeti olanlarda %63 ereksi-
yonda iyilesme rapor edilmistir (45).

20 mg dozda tadalafil alan diabetli erkeklerin %76’sin-
da ereksiyonlarda iyilesme, tiim grubun %58’inde cinsel
birlesmeyi tamamlayabilecek yeterli ereksiyonlar sagla-
nabilmistir. Diabeti olmayan erkeklerde bu oranlar sira-
styla %81 ve %75’tir (47).

Vardanafil'in 5, 10 ve 20 mg dozlarda kullanimu ile di-
abetik olmayan erkeklerde %71 ve %75 oraninda ereksi-
yonlarda iyilesme saptanmistir. Diabetik olanlarda 10 mg
doza cevap %57 iken, 20 mg doz ile bu oran %72 olmus-
tur (48).

Diabetik erkeklerde diisiik cevap oranlar1 bozulmus
endotelyal fonksiyon ile iligkilidir (37). Bu, NO salini-
minda diismeye neden olmaktadir. PDE-5 inhibitorleri
NO salinimini artirmaktadir. Eger NO yapimu ¢ok azal-
mis ise etkili olmalar1 olasi degildir. Yapilan ¢alisma-
lar sildenafil sitratin direkt olarak endotel fonksiyonu-
nu diizelttigini ortaya koymustur (49). Benzer bulgulara
bir bagka calisgmada da deginilmistir (50). Bunun yani-
sira sildenafil sitrat epikardiyal koroner arterleri genis-
letmekte ve KAHda trombosit aktivasyonunu inhibe et-
mektedir (51).

Kardiyovaskiiler Risk Belirteci: ED

ED’nin bilinen birgok kardiyovaskiiler risk faktorle-
ri ile iligkisinin (yas, diabet, hipertansiyon, hiperlipide-
mi ve sigara) yaninda, yakin zamanda ¢ok da bilinmeyen
kardiyovaskiiler risk faktorleri ile de baglantili oldugu an-
lagilmistir (endotelyal disfonksiyon). Bu nedenden dola-
y1 ED’nin goriilmesi bazi vaskiiler (koroner, serebrovas-
kiiler, periferik) hastaliklar icin erken uyari isareti olabi-
lir.Yakin zamanli bir ¢alismada komplike olmayan diabe-
ti olan ve anjiografik olarak sessiz KAH olan 133 erkek-
te ve diabeti olan egzersiz EKGde, stres ekokardiografide
myokardiyal iskemi saptanmayan 127 erkekte ED preva-
lans1 aragtirilmig ve ED prevalansinin anlamli olarak ses-
siz KAH olanlarda arttig1 bulunmustur (52). ED sessiz
KAHnin en 6nemli prediktor faktorii gibi gortilmektedir.

Hastalarda 6nemli endise verici bir kardiyovaskiiler
problem de nitrat tedavisi ile PDE-5 inhibitérlerinin be-
raber kullanimidir .Bu iki ilacin kullanimindaki kontren-
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dikasyon 6liime kadar gotiirebilen hipotansiyon riskidir.
Hemodinamik olarak PDE-5 inhibitérlerinin hafif nit-  7-
rat benzer etkileri vardir. Saglikli erkeklerde tek doz 100
mg sildenafil gecici olarak kan basmcint diisiirmektedir
ve ilag alimindan 6 saat sonra tekrar eski seviyesine gel- ¢
mektedir. 24 saat icinde PDE-5 inhibitorii almig hastalar-
da anjina tedavisi i¢in kisa etkili nitratlar kullanilmalidir.

Corona ve ark. (53) yaptiklar1 bir galismada penil vas- 10

kiiler akimin %80 kesinlikte sessiz kardiyovaskiiler hasta-
lig1 gosterdigini belirtmislerdir. Penil vaskiiler akimdaki
bozulmanin altta yatan endotelyal disfonksiyonu goster- |
digi ve bunun KVH ile ED arasinda patogenetik bir bag-
lantiy1 isaret ettigi bildirilmistir (54).

Sonug olarak MS’u olan ED’li hastalarin etyolojisin-
de bir¢ok faktor rol oynar. ED’nin nedeni ne olursa olsun

12.

tim sebeplere yonelik tedaviler icin ¢aba gosterilmelidir.
ED ve MS’u olan hastalar i¢in komorbid faktorlerle basa
¢ikmada en iyi sonuglar1 saglamada multidisipliner yak-
lasim 6nerilmektedir. Diabet, ED’yi alevlendiren birgok

degisik faktorle baglantili kronik bir bozukluktur (obe- 13-

zite, kot glisemik kontrol, dislipidemi, mikro ve mak-
rovaskiiler hastalik, otonomik noropati). Endotelyal dis-
fonksiyon, MS’u olan hastalarda ED yapan ve tedavisi gok 14
daha zor olan en 6nemli faktérdir. MS ve onun iligkili ol-
dugu durumlarin gériilmesinde ED bir risk belirteci ola-

rak mutlaka dikkate alinmalidur.

15.
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