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ONSOZ

Diyabetes mellitus, ¢cok boyutlu patofizyolojisi ve yaygin komplikasyonlariyla modern
tibbin en 6nemli kronik hastaliklarindan biridir. Erektil disfonksiyon ise diyabetin vaskiiler,
norolojik ve hormonal etkilerinin ortak bir sonucu olarak ortaya ¢ikan, yiiksek prevalansi-
na ragmen klinik pratikte siklikla yeterince ele alinmayan bir komplikasyondur. Oysa diya-
bete bagli erektil disfonksiyon, yalnizca cinsel fonksiyon bozuklugu olarak degil; sistemik
endotel disfonksiyonunun ve ilerleyici mikrovaskiler hasarin erken bir klinik yansimasi
olarak degerlendirilmelidir.

Uroloji ve endokrinoloji disiplinleri, diyabetli hastanin izleminde birbirini tamamlayan
ancak ¢ogu zaman sinirli etkilesim iginde kalan alanlardir. Erektil disfonksiyon, bu iki di-
siplinin ortak degerlendirme ve yénetimini gerektiren en énemli klinik kesisim noktala-
rindan biridir. Diyabetli erkekte erektil fonksiyon kaybinin ortaya cikisi; glisemik kontrol
diizeyi, hastalik siiresi, eslik eden metabolik bozukluklar ve kardiyovaskiiler risk profili ile
yakindan iligkilidir ve bu yonuyle yalnizca semptomatik degil, ayni zamanda prognostik bir
deger tasimaktadir.

Bu kitap, diyabete bagh erektil disfonksiyonu giincel bilimsel veriler isiginda ele alarak;
patofizyolojik mekanizmalari, tanisal yaklagimlari ve tedavi segeneklerini bitincil bir ba-
kis agistyla sunmayi amaglamaktadir. Ulkemizde bu konuya odaklanan kaynaklarin sinirli
oldugu gbz 6niine alindiginda, eserin Tiirkce literatlirde nadir ve dnemli referans kaynak-
lardan biri olarak uroloji ve endokrinoloji hekimlerinin klinik pratigine katki saglamasi he-
deflenmistir. Multidisipliner yaklagimin gerekliligi vurgulanarak, iki disiplin arasinda ortak
bir klinik anlayis gelistiriimesine 6zel dnem verilmistir.

Erektil disfonksiyonun diyabetli hastada erken bir klinik belirte¢ olarak ele alinmasi,
yalnizca yasam kalitesini artirmaya yonelik bir yaklagim degil; ayni zamanda hastaligin sis-
temik etkilerinin daha iyi anlasilmasina ve daha etkin bir hasta yénetimine olanak taniyan
onemli bir firsattir. Bu eserin, klinisyenlerin glinlik pratiklerinde yol gosterici olmasi, far-
kindaligr artirmasi ve diyabete bagh erektil disfonksiyonun degerlendirilmesine bitincil
bir bakis agisi kazandirmasi temennisiyle...

Bu kilavuz, Tiirk Diyabet Vakfi ile Urolojik Cerrahi Dernegi Androloji Calisma Grubu Gye-
lerinin ortak bilimsel katkilariyla hazirlanmistir. Endokrinoloji ve androloji disiplinlerinin is
birligiyle olusturulan bu galisma, diyabete bagli erektil disfonksiyonun degerlendirilmesi ve
yonetiminde multidisipliner yaklasimin 6nemini vurgulamakta; giincel kanita dayali veri-
ler 1s1i8inda ortak bir klinik rehber sunmayi amaglamaktadir. iki alanin uzmanlarinin birlikte
yurittigl bu galisma siireci, yalnizca literatiire katki saglamayi degil, ayni zamanda klinik
uygulamada standartlagsmayi ve hasta bakim kalitesinin artirilmasini hedeflemektedir.

Tum yazarlar ve Turkdiab yonetim kurulu adina
Prof. Dr. Okan BAKINER
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1. GIRiS VE AMAC

Diabetes Mellitus tim diinyada en sik gorilen kronik hastaliklardan biridir ve
artan insidansiyla giiniimizde en énemli saglik problemlerinden biri haline gel-
mistir. Bu durum diyabete bagli gelisen komplikasyonlarin artisini da beraberinde
getirmektedir. Diyabetin kronik bir hastalik olmasi ve multidisipliner yaklasim ge-
rektiren komplikasyonlari, hastalarin sagligini tehdit etmekle kalmayip llke eko-
nomileri icin de 6nemli bir yik olusturmaktadir. Bu baglamda hastalarin dogru
yonetimi ve ilgili branslarin koordine gcalismasi topyekiin 6nem tasimaktadir.

Erektil disfonksiyon (ED), diyabetin yaygin gortilen komplikasyonlarindan biri-
sidir. Bu yayginlik ile ilgili olarak Kitaw TA. ve arkadaslari diyabetli hastalarin tgte
ikisinin ED semptomlari yasadigini bildirmektedir [1]. Endotelyal disfonksiyonun
yani sira, hormonal ve noéropatik etkiler ED gelisiminden sorumlu tutulan baslica
patofizyolojik nedenlerdir. 2017 yilinda gergeklestirilen bir sistematik derleme-
de, diyabetik hastalarda ED prevalansi %52,5 (95% Cl, 48,8-56,2) olarak bildiril-
mistir [2]. 2024 yilinda Kitaw TA. ve arkadaslarinin diyabetli hastalarda ED yi-
kiinG ve iliskili risk faktorlerini incelemeyi amacladiklari 108.030 diyabetli erkek
hastanin dahil edildigi derlemede ise; ED’nin global prevalansi %65,8 (95%GA:
%58,3-73,3), Afrika’da ise %62,9 (95%GA: %46,1-79,7) olarak bulunmustur [1].
ED’nin derecesi bliylk dlclide diyabetin tipine, sliresine, tedavi sekline ve eslik
eden komorbiditelere baghdir [3-5]. Ayni calismada diyabetli hastalarda yas (>40
yil),DM siiresi (>10 yil), periferik vaskiler hastalik ve viicut kitle indeksi (>30 kg/
m2) erektil disfonksiyonla iliskili risk faktorleri olarak bulunmustur [1]. Diyabet
nedeniyle poliklinige basvuran hastalarin gérece kisith muayene siiresi igcinde
cinsel saghklari ile ilgili konuda yasadiklari sorunlari doktorlariyla paylasmaktan
kaginmalari, bu iliskiyi kuramamalari veya ihmal etmeleri olasidir. Burada biz he-
kimlere sorumluluklar dismektedir. Dahiliye/endokrinoloji bransi hekimlerinden
diyabetik olgularda ED’yi, troloji hekimlerinden ise ED ile basvuran hastalarda
diyabet olgularini tanimasi, degerlendirmesi ve dogru yonlendirmelerde bulun-
masi beklenmelidir. Bu konudaki eksiklikleri anlamaya yonelik yaptigimiz 2 farkli
anket calismasinin verilerine gére diyabet hastalarinin yaklasik yarisinin ED aclI-
sindan hi¢ sorgulanmadigi veya nadiren sorgulandigi ortaya konulmustur. Buna
ilaveten dahili branslarin ED, roloji hekimlerinin ise diyabet agisindan yapilan
degerlendirmelerindeki noksanlar gbz carpmistir.

Bu dogrultuda gozlemlenen teorik ve pratik eksiklikler ve hekimlerimize bu
konuda bir kaynak saglama motivasyonu, Endokrinoloji ve Uroloji disiplinlerin-
den gelen hekimleri bir konsorsiyum olusturmak lzere bir araya getirmistir. Nihai
hedefimiz kilavuz niteligi tasimasini umdugumuz kanita dayah fikir birligi sagla-
digimiz 6nerilerimizi paylasarak, diyabet ve ED birlikteliginin daha iyi anlasilip,
taninmasi ve yénetilmesi konusunda tlkemiz hekimlerine kaynak saglamaktir.
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2. METODOLOJI

2.1. Konsensusun katilimcilarn

Bu konsensus, diyabet konusunda uzmanlasmis Tirkiye Diyabet Vakfi (TURK-
DIAB) ve androloji uzmanlik alani olan Urolojik Cerrahi Dernegi (UCD) Androloji
Calisma Grubunun ortak uzlasisi ile gerceklestirilmistir. Calisma grubuna TT, HD
ve OSB baskanlik ederken, literatlir taramasi ve metodolojik kalite degerlendir-
mesinden MK, UG, HA, BK, ve EB, veri cikarma, veri analizi, sonuclarin aciklanma-
si ve kanit beyaninin yazilmasindan AB ve CD sorumluydu.

2.2. Literatiir taramasi

MEDLINE (PubMed) ve Cochrane Library veritabanlarinda anahtar kelimeler
kullanilarak sistematik literatlir arastirmasi yapilip, ilgili makaleler belirlendi. Tes-
pit edilen ¢alismalar arasindan meta analizler, sistematik incelemeler, randomize
kontrolli calismalar ve prospektif kohort calismalari dahil edildi.

Dahil edilen tim makaleler tanisal (sorgulama formlari, laboratuvar testleri)
veya tedavi (yasam tarzi modifikasyonu, ilag ve diger tedaviler) ile ilgili olanlar
olmak Gzere hem endokrinoloji hem de Groloji perspektifleri agisindan ayri ayri
siniflandirildi.

2.3. Konsensus kararlarinda metodolojik yontem

Konsensus kararlarinin seffafligini artirmak, kullanilan yontemler konusunda
netlik saglamak ve standardizasyonu saglayabilmek adinda ACCORD (ACcurate
COnsensus Reporting Document) raporlama kilavuzu takip edildi [6].

ilk cevrimici toplantida, UCD Androloji Calisma Grubu ile TURKDIAB’In gérev-
lendirdigi uzman Uyeleri bir araya gelerek projenin temel cergevesi, metodolojisi
ve gorev dagilimlari Gzerine goris alisverisinde bulunmustur. Calismanin ilerle-
yen asamalarinda yiz yiize konsensus toplantilari planlanmis ve uygulanmistir.

ikinci yiiz ylize toplantida, metodolojik siire¢ netlestirilmis, ana basliklar al-
tindaki tartisma konulari ve yonlendirici sorular belirlenmistir. Bu sireg, literatlr
taramasi ve sistematik derlemeye rehberlik edecek sekilde yapilandiriimistir. Li-
teratlr taramasi, Web of Science (WOS), Scopus ve PubMed veri tabanlari kul-
lanilarak gergeklestirilmis; Groloji ve endokrinoloji alanlarinda mevcut ulusal ve
uluslararasi kilavuzlar detayli bir sekilde incelenmistir.

Konsensus Siireci ve Uzman Seg¢imi

Konsensus strecinde 7 Uroloji/androloji uzmani ve 3 endokrinolog olmak
lizere toplamda 10 uzman yer almistir. Uzmanlar, ilgili alanlarda yetkin, konsen-



sus raporuna dogrudan katki saglayabilecek bilim insanlari arasindan secilmistir.
Secim kriterleri arasinda akademik yetkinlik, konu ile ilgili bilimsel ¢alismalara
katki saglamis olma ve klinik deneyim yer almistir.

Kullanilan Konsensus Yéontemi

Konsensus siireci, Modifiye Delphi Teknigi v ACCORD kilavuzunun da tanim-
ladig1 sekliyle seri panel tartismalari yéntemleri kullanilarak yiritilmistar. ilk
turda, uzmanlardan bireysel olarak gorusleri alinmis, bu gorisler anonim olarak
analiz edilerek ortak noktalar belirlenmistir. Daha sonra yiz ylize panel tartisma-
lari ile farkl gérusler degerlendirilmis ve ortak kararlar olusturulmustur.

Konsensus Kararlarinin Belirlenme Kriterleri
Konsensus kararlarinin olusturulmasinda su kriterler dikkate alinmistir:

e Mevcut ulusal ve uluslararasi kilavuzlar ile literatlrde yer alan kanit duzeyi
yuksek ¢alismalarin analizi

e Uzman gorislerinin bilimsel verilerle desteklenmesi
e Uzmanlar arasindaki fikir ayriliklarinin yapilandiriimis tartismalarla giderilmesi

e Enaz %75 oraninda oybirligi ile kabul edilen gorlslerin konsensus olarak be-
lirlenmesi

Sonuglarin Dogrulanmasi ve Giivenilirlik Analizi

Sonuclarin dogrulanmasi siirecinde i¢ Tutarlilik (Internal Consistency) ve Dis
Validasyon (External Validation) yontemleri kullaniimistir. Uzmanlar arasinda tutar-
lihg1 saglamak amaciyla, kararlarin belirli zaman dilimleri icinde tekrar analiz edil-
mesi saglanmis ve mevcut literatir ile karsilastirmali degerlendirmeler yapilmistir.

Ayrica, konsensusun glivenilirligini test etmek amaciyla su tg yontem kulla-
nilmistir:

e Tekrar Analizi (Repeatability): Belirli araliklarla yapilan toplantilarda alinan ka-
rarlarin degismezligi test edilmistir.

e Kor Degerlendirme (Blind Review): Belirli kararlar anonim olarak tekrar de-
gerlendirilmistir.

e Uzmanlar Arasi Guvenilirlik (Inter-rater Reliability): Ayni konular farkli zamanlar-
da degerlendirildiginde benzer sonuglar elde edilip edilmedigi kontrol edilmistir.

Sonug olarak, multidisipliner bir yaklasimla yurutilen bu konsensus sireci,
metodolojik olarak seffaf ve glvenilir bir cerceve icinde gerceklestirilmistir. Kulla-
nilan yontemler, literatlire katki saglayacak nitelikte olup, kararlarin kanita dayal
tip ilkeleri dogrultusunda alinmasina olanak tanimistir.
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3. KONSENSUS RAPORUNUN iCERIiGI

3.1. Epidemioloji

Diabetes Mellitus (DM), neden oldugu morbidite ve mortalite oranlariyla
diinya genelinde dnemli bir halk sagligi sorunudur. Ozellikle son on yilda artan
prevalansi, DM'’yi diinya ¢capinda 6lim nedenleri arasinda 9. siraya ytkseltmistir
[7]. Epidemiyolojik ¢calismalar, 2030 yili itibariyla her 10 kisiden 1’inin bu kronik
hastaliktan etkilenecegini 6ngdérmektedir [8]. Diyabetin ve komplikasyonlarinin
artan prevalansi, ekonomik bir yik olusturmaya devam etmektedir.

Erektil disfonksiyon, DM’nin en sik gérilen komplikasyonlarindan biridir. ED,
tatmin edici bir cinsel birlesmeyi saglayacak ereksiyonun saglanamamasi veya
surdirilememesi olarak tanimlanir [9]. Diyabetli bir erkekte ED gelisme olasihigl,
genel popllasyona kiyasla 3 kat daha fazladir [10]. Bu risk, DM’nin geng yasta ge-
listigi bireylerde daha yliksektir. Ayrica, pre-diyabetik erkeklerde ED prevalansi,
normal populasyona gore daha yaygindir [11].

Erektil disfonksiyonun sikligi yasla birlikte artmaktadir. Diinya genelinde 150
milyon erkegin bu hastaliktan etkilendigi bildirilmistir [12]. Yas, koroner arter
hastahgl, sigara kullanimi, obezite, dislipidemi, diabetes mellitus ve depresyon,
ED gelisimi igin baslica risk faktorleri arasindadir. Bu risk faktorlerinin her biri ED
sikhgini bagimsiz olarak etkilese de DM’li hastalarda yapilan ¢alismalar, ED pre-
valansinin %35 ile %90 arasinda degistigini gostermektedir [13]. Yakin zamanda
yapilan bir meta-analiz, bu oranin Tip 2 DM igin %66,3, Tip 1 DM igin ise %37,5
oldugunu bildirmistir [2]. Cografyaya bagl olarak degismekle birlikte, Afrika’da
bu oranin %71,4 oldugu belirlenmistir [14].

3.2. Patofizyoloji ve Risk Faktorleri

Diabetes Mellitus hastalarinda gorilen erektil disfonksiyonun (DMED) pato-
fizyolojisi karmasik multifaktoriyel bir stirecti. DM'li bir¢ok hastada metabolik
sendrom, dislipidemi ve koroner arter hastaligi gibi eslik eden komorbiditeler bu-
lunur [15]. Ancak DM, bu faktorlerden bagimsiz olarak da vaskiilopati, periferik
noropati, hipogonadizm ve depresyona neden olarak ED gelisimine yol acabilir.
Bu multifaktoriyel etiyoloji, DM’nin ED lzerindeki etkisini tam olarak anlamayi
zorlastirmaktadir.

DMED’in patofizyolojisinde hiperglisemi, gelismis glikasyon son rinlerini
(AGEs), heksozamin ve protein kinaz C seviyelerini artirir. Bu maddelerin asiri
Uretimi oksidatif stresi tetikleyerek reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) salinimina yol
acar. Nitrik oksit (NO), erektil fizyolojide kritik bir rol oynar ve hem kavernéz sinir-
lerden hem de vaskiler endotelden salinir. Artan ROS ve oksidatif stres, néronal



nitrik oksit sentetaz (nNOS) ve endotelyal nitrik oksit sentetazi (eNOS) baskilaya-
rak NO Uretimini inhibe eder. Bu kaskad ayrica vaskiler endotelden protrombotik
faktorlerin salinmasini tesvik ederek tromboz ve vazokonstriksiyona neden olur.
Hiperglisemi ile tetiklenen bu zincirleme reaksiyon, **diyabet-erektil disfonksi-
yon duvari** olarak adlandiriimaktadir [16].

Ateroskleroz; Makrovaskiler ve mikrovaskiler komplikasyonlar, DM hasta-
larinda en sik gozlenen komplikasyonlardir [17]. DM hastalarinda trombotik egi-
lim, yliksek homosistein seviyeleri ve anormal lipid profilleri sik gorilmekte olup,
bunlar ateroskleroz gelisimine katkida bulunabilir [18,19]. Bu durum hem mer-
kezi hem de periferik damarlari etkileyerek ED gelisimine zemin hazirlar. DM’li
bireylerde ateroskleroz riski, diyabeti olmayan bireylere kiyasla 2-4 kat daha faz-
ladir [18]. Gelisen ateroskleroz ve vaskiler problemler, penil damarlari etkileye-
rek ED’ye yol agar [20].

Noropati; Diyabetik bireylerde artmis serbest radikaller ve gelismis glikasyon
son Urinleri (AGEs), aksonal tasimayi bozarak lokalize demiyelinizasyona neden
olur. Bu siireg, otonom ve periferik néropatiye yol acar [21]. Periferik néropati,
ozellikle bulbokaverndz ve iskiokavernoz kaslarin kontraksiyon glicini azaltir-
ken, ayni zamanda artmis vendz drenaja neden olur [22]. Otonom ndropati ise
azalmis parasempatik aktivite, yetersiz NO ve nNOS salinimi ile dugiik eNOS ak-
tivitesi ile iliskilidir [23]. Bu nedenle hem ereksiyonun baslangic hem de devam-
lilik evresi olumsuz etkilenmektedir. Ayrica, DM hastalarinda goriilen nefropati
ve hiperirisemi, periferik néropatiye zemin hazirlayarak ED gelisimine katkida
bulunabilir [24].

Hipogonadizm; Kontrolsiiz DM ve hipergliseminin testosteron seviyelerinin
diismesine yol actigi bilinmektedir. Bu baglamda (i¢ teori 6ne siiriilmektedir. ilk
teori, artan instlin direncinin seks hormonu baglayici globulin (SHBG) seviyele-
rinde azalmaya neden oldugunu éne siirer [25]. ikinci teori, hipotalamusta aza-
lan insilin aktivitesine bagli olarak hipogonadotropik hipogonadizmin gelistigini
savunur. Son olarak, liglincii teori artmis adipdz doku ve aromataz aktivitesinin
testosteronun Ostrojene dontsimind artirdigini ileri sirmektedir [26]. Disuk
testosteron seviyeleri lipoprotein lipazi aktive ederek serbest yag asitlerinin hic-
re icine alimini tesvik eder. Sonug olarak, hiperglisemi ile tetiklenen reaksiyonlar,
diisuk testosteron seviyelerinin lipid metabolizmasi Gzerindeki olumsuz etkisi ne-
deniyle daha da koétlesir [27].

Depresyon; Organik faktorlerin yani sira psikojenik faktorler de ED etiyoloji-
sinde 6nemli bir yere sahiptir. DM hastalarinda depresyon goriilme sikligi 2 kat
daha fazladir [28]. Hem DM hem de depresyonun bir arada bulundugu hastalar-
da ED gelisme riski 6 kat artmaktadir [3]. DM varhgi, 6zellikle hipotalamik-hipo-
fiz-adrenal aksin bozulmasi nedeniyle yiiksek kortizol seviyeleri, artmis dopamin
ve serotonin stres yanitlari ve depresyon belirtileri ile iliskilendirilmistir [29].
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DM Komplikasyonlari ED riskini arttirir; Bunlara ek olarak, bazi DM’ye bagli
komplikasyonlarin varligi ED riskini artirmaktadir. Bu risk faktorlerini degerlen-
diren bir meta-analizde, diyabetin suresinden bagimsiz olarak gelisen diyabetik
noropati, nefropati ve diyabetik ayak gibi komplikasyonlarin ED gelisme riskini
artirdigi bildirilmistir (OR: 1.39, %95 Cl=1.29-1.50, OR: 3.47, %95 CI=2.16-5.56,
OR: 3.01, %95 Cl=2.02-4.48, OR: 3.96, %95 Cl=2.87-5.47, siraslyla). Ayrica, yas,
sigara kullanimi, HbA1C dlzeyi, mikrovaskiler hastalik, metabolik sendrom ve
didretik ilag kullanimi DM hastalarinda ED sikhgini artirmaktadir [30].

3.3. Tani Kriterleri ve Degerlendirme

Erektil disfonksiyon ve DM ydnetiminde ayrintili bir tibbi 6yki almak, hasta-
ligin olasi etiyolojisini, risk faktorlerini ve siddetini anlamada 6nemli bir adimdir.
Bu asamada, endokrinolog ile multidisipliner bir yaklasim, diyabet ve komplikas-
yonlarini anlamada hastaligin yonetimini kolaylastiracaktir.

3.3.1. Medikal ve Cinsel Oykii

Erektil disfonksiyonlu bir hastada tibbi 6yki, degistirilebilir veya degistirile-
mez risk faktorlerini belirlemek ve bu hasta grubuna butiincll bir yaklasim gos-
termek acgisindan énemlidir. Erektil disfonksiyon bir hastalik degil, bir bulgudur
[31]. ED’nin altta yatan etiyolojisinin tanimlanmasi, heniz tani konmamis primer
hastaliklarin tespit edilmesi icin bir firsat olabilir [31]. Bu hastalarda atiimasi
gereken ilk adimlardan biri, hastanin olasi kardiyolojik risk faktorlerinin deger-
lendirilmesi ve kardiyoloji konsiltasyonu istenmesidir [32]. Mevcut performans
durumu, hipertansiyon, DM ve dislipidemi gibi sik karsilasilan etiyolojik nedenler
sorgulanmali ve kullanilan ilaglar not edilmelidir.

Cinsel 6yki, hastalar tarafindan utanma, anlatacak zaman ve klinik ortamin
olmamasi ya da cinselligin konusulmasina dair tabular nedeniyle atlanabilmekte-
dir [33]. Ancak, iyi alinmis bir cinsel 6yki cogu zaman etiyolojiyi ortaya ¢ikarmak
icin yeterlidir. Erektil disfonksiyon sikayetiyle basvuran bir hastanin cinsel 6ykisiin-
de; erektil disfonksiyonun siiresi, ereksiyon kalitesi ve devamliligi, noktlrnal erek-
siyonlar, sabah ereksiyonlari, mastiirbasyon aliskanliklari, ejakiilasyon ve orgazm
kalitesi sorgulanmalidir [34]. Bunlara ek olarak, cinsel istek durumu (cinsel aktivite,
cinsel diistincelerin sikligi gibi), depresif ruh hali varligi, anksiyete diizeyi, partnerle
iliski durumu, cinsellikle ilgili mitler ve fetisizm varligi da degerlendirilebilir.

Cinsel 6ykd alindiktan sonra, semptomlarin siddetini objektif olarak belgele-
mek icin bazi dogrulanmis anket formlari kullanilabilir. Uluslararasi Cinsel Fonk-
siyon Olgegi (IIEF-5), Erkekler icin Cinsel Saglik Degerlendirme Formu (SHIM) ve
Ereksiyon Sertligi Skoru, ED’li erkeklerde ereksiyon kalitesini ve bozulma dizeyini
gosteren dogrulanmis olgeklerdir [35-37].



Ek olarak, hastanin mevcut psikolojik durumunu degerlendirmek ve depres-
yon varligini ortaya koymak icin Beck Depresyon Olcegi kullanilabilir [38].

3.3.2. Fizik Muayene ve Laboratuvar Testleri

Fizik muayenenin amaci, genital sistemi degerlendirmek, eslik eden anormal-
likleri (Peyronie plaklari, atrofik testisler vb.) tespit etmek, hormonal belirtileri
anlamak ve norojenik ve vaskiler durumu degerlendirmektir. Bazi ED hastala-
rinda, yalnizca fizik muayene ile ciddi komorbiditeler teshis edilebilir [39]. Genel
muayenede, erkeklerde sekonder cinsiyet karakterleri incelenmeli, jinekomasti
varhg, periferik nabizlar ve duyular degerlendirilmeli ve dnceki cerrahi skarlar in-
celenmelidir. Testosteron replasmani gerekecek veya prostat kanseri riski tasiyan
bireylerde rektal muayene yapilabilir. Viicut kitle indeksi (VKi), bel gevresi, kan
basinci ve nabiz 6lcimiide gerceklestiriimelidir [40].

Laboratuvar testleri agisindan, hastanin aglik kan sekeri, HbAlc ve lipid profili
son 12 ay icinde degerlendirilmemisse bu testler yapilmalidir [41]. Eger testoste-
ron seviyeleri Olgllecekse, total testosteron sabah saatlerinde ve ag¢ karnina ol-
cllmeli, gerekirse serbest testosteron diizeyleri de degerlendirilmelidir. Segilmis
vakalarda ek olarak PSA, prolaktin, LH ve tiroid hormon seviyeleride bu testlere
dahil edilebilir [42].

3.4. Tanisal Degerlendirme

3.4.1. Noktiirnal Penil Tiimesans ve Rijidite Testi

Bu test, spontan ereksiyonlari degerlendirerek psikojenik ve organik erektil
disfonksiyonu ayirt etmeyi amaglar. Test, uyku sirasinda yapilan élgiimlere da-
yanir. invazif olmamasi, ereksiyon siiresi ve derecesi hakkinda objektif bilgi sag-
lamasi ve dogal kosullarda gergeklestiriimesi nedeniyle avantajhidir. Duyarlilik ve
dzgiilliik oranlari sirasiyla %81 ve %82 olarak bildirilmistir [43]. Olglimlerin en az
2 gece boyunca yapilmasi onerilir [44]. Gece boyunca en az %60 rijiditeye ulasan
ve en az 10 dakika siiren ereksiyon varligi, normal erektil fonksiyonu gosterir. An-
cak ilerleyen yas, sigara kullanimi, depresyon, diisiik uyku kalitesi ve baziilaglarin
(6rnegin antiandrojenler) kullanimi, testin glvenilirligini olumsuz etkileyebilir
[45]. Diabetes Mellitus ve ED baglaminda, etiyolojide hem psikojenik hem de or-
ganik faktorlerin varhigi, altta yatan nedenlerin aydinlatiilmasina yardimci olabilir.

3.4.2. intrakavernéz Enjeksiyon Testi

Bu test, ¢esitli ajanlarla yapilan intrakaverndz enjeksiyon sonrasi ereksiyonun
degerlendirilmesini amaclar. Enjeksiyonun ardindan 10 dakika icinde ereksiyon
baslamasi ve yaklasik 30 dakika siirmesi beklenir. Ancak, testin penil vaskiler
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yap! hakkinda ayrintili bilgi vermemesi, kullanim alanini kisitlayan bir faktorddir.
GUnumuzde, daha kapsamli bir degerlendirme igin testin Doppler ultrason ile
birlikte uygulanmasi 6nerilmektedir [31].

3.4.3. Dinamik Penil Doppler Ultrasonografi

Penil Doppler ultrasonografi, deneyimli bir radyolog tarafindan intrakavernoz
olarak vazoakif bir ajanin (6rnegin papaverin, alprostadil, fentolamin) enjeksiyo-
nunu takiben gerceklestirilen bir islemdir. invazif bir yéntem olmasi nedeniyle
ikinci basamak tani araci olarak 6nerilmektedir. Kaverndz enjeksiyonda, priapizm
riskini azaltmak amaciyla genellikle 10 mg distk doz PGE1 kullanilir [46]. Eger
yeterli rijidite saglanamazsa doz artirilabilir. Yeterli ereksiyon saglandiktan sonra,
Pik sistolik hiz (PSV) >30 cm/sn, Diyastol sonu hiz (EDV) <3 cm/sn, Direng indek-
si (Rl) >0.8, parametrelerin normal kabul edildigi bildirilmistir [47,48]. Diyabetik
hastalarda fosfodiesteraz tip 5 (PDES5) inhibitorlerine yanitsizlik oraninin yiksek
olmasi nedeniyle, psikojenik faktorler dislandiktan sonra nérojenik ve vaskiler
ED etiyolojisinin aydinlatiilmasinda bu testten yararlanilabilir.

Erektil disfonksiyonun tanisal degerlendirilmesinde kullanilan testlerin 6zet
bilgisi tablo 1 de verilmistir.

Tablo 1. ED tanisal degerlendirmenin 6zeti

Test Adi Noktiirnal Penil Timesans ve Rijidite Testi (NPTR)

Amag Psikojenik ve organik ED ayrimi

UTNETGERGLICIN Uyku sirasinda RigiScan cihaziile 2 gece boyunca 6lgiim yapilir [44]

Avantajlar invazif degildir, dogal kosullarda degerlendirme, objektif veri saglar

Kisithhklar Uyku kalitesi, yas, ilag kullanimi gibi faktorlerden etkilenebilir [45]

Gece boyunca en az %60 rijiditeye ulasan ve en az 10 dakika stren

Klinik Degeri
& ereksiyon varligi, normal erektil fonksiyonu gosterir.

Test Adi intrakavernoz Enjeksiyon Testi (ICl)

Amag Penil vaskiler yanitin degerlendirilmesi

Vazoaktif ajan (6rnegin papaverin) penise enjekte edilir, ereksiyon
suresi ve kalitesi gozlemlenir

Uygulama Yontemi

Avantajlar Hizli yanit alinir, basit uygulama

Kisithhklar Vaskdler yapi hakkinda detayli bilgi vermez [31], priapizm riski

Vaskiiler yetmezlik stiphesi olan hastalarda ilk degerlendirme
aracl

Klinik Degeri




Test Adi Dinamik Penil Doppler Ultrasonografi

Amag Arteriyel ve ven6z kan akisinin degerlendirilmesi

VO ETER I il intrakaverndz vazoaktif ajan sonrasi ultrason ile PSV, EDV, Rl 8lgiiltr

Hemodinamik parametreler saglar, arteriyel ve ven6z yetmezlik
ayrimi yapilabilir

Avantajlar

Kisithhiklar invazivfdir, deneyimli uygulayici gerektirir, priapizm riski

Arteriyel yetmezlikte PSV >30 cm/sn, veno6z kagakta EDV <3 cm/

Klinik Degeri
sn, R1>0.8 [47,48]

3.5. Diabetes Mellitus ve Erektil Disfonksiyonun Tedavisi
3.5.1. Yasam Tarzi Degisiklikleri ve DM Kontrolii

Diabetes Mellitus, ED igin iyi tanimlanmis bir risk faktoridur ve diyabeti olan
erkeklerde erektil disfonksiyonun gérilme sikligi genel popiilasyona kiyasla be-
lirgin sekilde daha yiksektir [49,50]. Literatirdeki kanitlar, yasam tarzi degisik-
liklerinin hem glisemik kontrol hem de erektil fonksiyon tzerinde olumlu etkileri
oldugunu gostermektedir [10]. Diabetes Mellitus hastalarinda, yasam tarzi degi-
siklikleri ED tedavi algoritmasinin temel bir basamagi olmalidir.

e Diyet ve Beslenme: Tibbi Beslenme Tedavisi (Medical Nutrition Therapy -
MNT), diyabet yonetiminin temel taslarindan biridir ve her bireyin 6zel ih-
tiyacglarina goére uyarlanmis, kanita dayali bir yaklasimi benimser. Geleneksel
makro besin odakli stratejilerin aksine, MNT, bireyin toplam besin ve icecek
tiketimini dikkate alan beslenme modellerini 6nceliklendirir. Akdeniz diyeti,
DASH (Hipertansiyonu Onlemeye Yénelik Beslenme Yaklasimlari) diyeti ve bit-
ki bazl beslenme gibi diyetler, MNT’nin temelini olusturur. Bu beslenme plan-
lari, sebzeler, tam meyveler, baklagiller, tam tahillar, yagsiz protein kaynaklari
ve saglikh yaglar gibi besin agisindan yogun gidalara agirlik verirken, islenmis
gidalari, ilave sekerleri ve doymus yaglari en aza indirir.

MNT, bireyin tercihleri, metabolik hedefleri ve yasam tarzina uygun esnek
stratejiler icerir; bunlar arasinda tabak yontemi, karbonhidrat sayimi ve 6giin za-
manlamasi gibi uygulamalar bulunur [51]. Rafine sekerler yerine tam tahillar, seb-
zeler ve baklagiller gibi kompleks karbonhidratlar tercih edilmelidir. Karbonhidrat
tiketimi, tam tahillar ve lif agisindan zengin gidalar gibi yiksek kaliteli kaynaklara
odaklanmali ve ginlik lif alimi her 1.000 kalori icin en az 14 gram olacak sekilde
hedeflenmelidir [52]. Protein aliminda, kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltmak
amaciyla bitkisel kaynaklara dncelik verilirken, saglikli yaglar agisindan tekli doy-
mamis ve ¢coklu doymamis yaglar, doymus ve trans yaglara tercih edilmelidir [51].

e Fiziksel Aktivite: Haftada en az 150 dakika orta siddette aerobik egzersiz yap-
mak, instlin duyarhligini artirir ve kilo kaybini tesvik eder. Direng egzersizleri
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ise kas kitlesini artirarak metabolik kontroli daha da iyilestirebilir [53]. Bir
sistematik derleme, haftada dort kez ve her biri 40 dakika siiren orta-siddetli
aerobik egzersizlerin alti ay boyunca uygulanmasinin ED’yi azalttigini goster-
mektedir. Haftalik toplam 160 dakika aerobik egzersiz, erektil fonksiyonda
%14 ila %86 arasinda iyilesme saglamistir. Ayrica, aerobik egzersizlere direng
antrenmanlari eklenmesi ek faydalar sunmaktadir [54].

e Sigara ve Alkol Kullanimi: Sigara igmek, e-sigara kullanimi da dahil olmak
lzere, insulin direncini, inflamasyonu ve diyabet komplikasyonlarini kétules-
tirir, kardiyovaskiler hastalik riskini 6nemli ol¢tide artirir [55]. Diyabetli bi-
reylerin sigarayl birakmalari siddetle dnerilir ve bu siiregte davranigsal terapi
ile farmakolojik destek kombinasyonu etkili olabilir. Sigaray! birakmak, kisa
vadede glisemik kontroli iyilestirirken, uzun vadede kardiyovaskiiler ve genel
saglk risklerini azaltir. Sigara igmek, vaskiler disfonksiyonu ve oksidatif stresi
artirarak ED gelisimine katkida bulunur. Sigarayi birakmak, vaskuler kompli-
kasyonlari 6nemli 6lglide tersine gevirebilir [56,57].

Diyabetli bireylerde alkol tiiketimi; 6zellikle instlin veya insdlin salgilatici ilag-
lar kullanan hastalarda, hipoglisemi, kilo alimi ve hiperglisemi riskini artirir.
Alkol tiketiminin erkekler icin glinde iki, kadinlar icin ise bir standart icecek
ile sinirlandiriimasi 6nerilir; alkol tiketmeyen bireylerin ise baslamalari tesvik
edilmemelidir [52]. Alkol tiketimini sinirlandirmak, kronik alkolizmde gozle-
nen hormonal dengesizliklerin 6nlenmesi agisindan da 6nemlidir [58].

e Stres Yonetimi: Psikososyal stres, hem diyabeti hem de ED’yi kotilestiren
onemli bir faktordir. Diyabetle iliskili stres, depresyon, anksiyete ve diger psi-
kolojik zorluklar, hastalarin 6z yonetimini ve genel saglk sonuglarini dnemli
olglde etkileyebilir [59]. Davranissal saglik midahaleleri, stresi azaltmada,
genel yasam kalitesini artirmada ve diyabetin 6nlenmesine yonelik etkili stra-
tejiler sunmada kritik bir rol oynar [60].

[ Yasam Tarzi Degisikleri ]

[Diyet Planlamasi ][ Egzersiz Planlamasi ] [Sigara Alkol Kontrolﬁ] [ Stres Yonetimi ]
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Dusik Aerobik . . Alkol . .
Akdeniz Karbon- Egzersiz Direng Sigara tiiketiminin Psikolojik
e . Egzer- birakma Destek ve
Diyeti hidrath (haftada izleri tedavileri sinirlandiril- Meditasyon
L Diyet 150 dk) sizlerl masl Y
[ [
Sebze ve tam Rafine
tahil agirhkli || sekerden
beslenme kaginma

Sekil 1. Erektil disfonksiyonun tedavisinde yasam tarzi degisikliklerinin roll




3.5.2. Diyabet Mellitus’un Medikal Tedavisi

Diyabet tanisi almis tim bireylerin, beslenme ve diyet aliskanliklari, fiziksel ak-
tivite, metabolik kontrolliin optimizasyonu ve komplikasyonlari dnleme stratejileri
gibi temel unsurlari kapsayan kapsamli bir diyabet 6z yonetimi egitim programina
katilmalari gerekmektedir. Diyabet tedavisinin erken baslatiimasi, 6zellikle HbAlc
seviyeleri 6nemli 6lglide ylkselmeden 6nce, daha iyi uzun vadeli glisemik kontrol
ve kronik komplikasyonlarin azaltilmis riskiyle iliskilidir [61]. Diyabet tedavisinin
baslangicinda, hiperglisemik semptomlarin varligi veya yoklugu, eslik eden tibbi
durumlar, baslangigtaki HbAlc seviyeleri, bireysellestirilmis tedavi hedefleri ve
hasta tercihleri, glukoz diistrici ajanlarin etkinligi, gtivenlik profili, tolere edile-
bilirligi ve ekonomik uygulanabilirlik gibi cok sayida faktér gbz 6niinde bulundu-
rulur. Metformin, etkili glisemik kontrold, ihmli kilo kaybini destekleme yetenegi,
hipoglisemi riski dlistik olmasi, iyi tolere edilebilirligi ve uygun fiyati nedeniyle bi-
rinci basamak tedavi olarak énerilmektedir [62]. Metformin’in kontrendike oldu-
gu veya koti tolere edildigi durumlarda, alternatif glukoz dusiriict tedavi segimi
oncelikle hastanin eslik eden hastaliklari, 6zellikle aterosklerotik kardiyovaskler
hastalik (ASCVD) veya albuminirik kronik bébrek hastaligi varligina gore belirlenir.

Tip 2 diyabetin yonetiminde tedavi, HbAlc seviyeleri ve C-peptit konsantras-
yonlarina gore bireysellestirilmistir. HbAlc seviyeleri <%7.5 ve yeterli C-peptit se-
viyeleri (>1.8 ng/ml) olan hastalar icin metformin monoterapisi genellikle birinci
basamak tedavi olarak uygulanir. HbAlc seviyeleri %7.5 ile %10 arasinda olan
ve monoterapinin yeterli olmadigl hastalarda, kombine oral antidiyabetik kom-
binasyon tedavisi uygulanabilir. Yaygin kombinasyonlar arasinda metformin, sil-
fonyllireler, SGLT-2 inhibitérleri, DPP-4 inhibitorleri, GLP-1 reseptor agonistleri
ve pioglitazon yer alir. HbA1c >%10 ve duslik C-peptit seviyeleri (<0.6 ng/ml) olan
hastalar, genellikle birden fazla glinliik instlin enjeksiyonu veya karisik insulin £
GLP-1 reseptor agonistleri ile yogun tedavi gerektirir. Tedavi stratejisi, obezite,
bobrek fonksiyonu, yashhk/zayiflik ve kardiyovaskiler risk profili gibi bireysel fak-
torlere gore daha da Ozellestirilir [63].

3.5.3. Antidiyabetik ilaglar ve Ereksiyon Fonksiyonu Uzerindeki Etkileri

Diyabette hiperglisemi, ileri glikasyon son Uriinleri ve reaktif oksijen tirlerinin
olusumuna yol acarak endotel fonksiyonunu bozar ve ereksiyon igin kritik olan nitrik
oksit biyoyararlanimini azaltir. Glukoz diisiruci ilaglar bu etkileri hafifletebilir, ancak
normal cinsel aktivitenin geri kazanilmasindaki etkinlikleri degiskenlik gosterir [65].

Antidiyabetik ilaglar ve ED arasindaki iliski karmasiktir ve farkli ilag siniflarina
bagh olarak degisken etkiler gosterebilir. Kan sekeri diizenleyici tedavilerin erektil
fonksiyon lizerindeki etkileri yeterince arastirilmamistir. Simdiye kadar, yalnizca
sinirl sayida antidiyabetik ilag sinifi erektil disfonksiyon tzerindeki potansiyel et-
kileri agisindan incelenmistir.
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Sekil 2. Diyabet yonetim algoritmasi.
(tedavi algoritmasi TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 den alinmistir) [64]

Diabetes Mellitus ve Erekti

3.5.3. Antidiyabetik ilaglar ve Ereksiyon Fonksiyonu Uzerindeki Etkileri

Diyabette hiperglisemi, ileri glikasyon son Uriinleri ve reaktif oksijen tirlerinin
olusumuna yol acarak endotel fonksiyonunu bozar ve ereksiyon igin kritik olan




nitrik oksit biyoyararlanimini azaltir. Glukoz diistirticti ilaglar bu etkileri hafiflete-
bilir, ancak normal cinsel aktivitenin geri kazanilmasindaki etkinlikleri degiskenlik
gosterir [65].

Antidiyabetik ilaglar ve ED arasindaki iliski karmasiktir ve farkli ilag siniflarina

bagh olarak degisken etkiler gosterebilir. Kan sekeri diizenleyici tedavilerin erektil
fonksiyon lizerindeki etkileri yeterince arastirilmamistir. Simdiye kadar, yalnizca
sinirl sayida antidiyabetik ilag sinifi erektil disfonksiyon tGzerindeki potansiyel et-
kileri agisindan incelenmistir.

insiilin: instlin kullanimi ile erektil disfonksiyon arasinda anlamli bir nedensel
iliski bulunmamistir, bu da insilinin bazi oral hipoglisemik ajanlar gibi ED’ye
katkida bulunmadigini gdstermektedir [66]. insiilin, enerji metabolizmasin-
da merkezi bir rol oynar ve metabolik olarak aktif dokularda besin emilimi,
protein sentezi ve HbAlc seviyeleri gibi glisemik parametrelerde iyilesmeler
saglar. Bu metabolik etkilerin 6tesinde, insilinin ED patofizyolojisi Gizerindeki
etkileri de 6nemlidir; kanitlar, insilin direncinin sempatik sinir sistemi degi-
siklikleri ve erektil fonksiyon igin kritik olan NO sentezinin bozulmasi ile giiglii
bir sekilde iliskili oldugunu gostermektedir [67].

Diyabetik sican modellerinde yapilan preklinik ¢alismalar, insilin tedavisinin
endotel fonksiyon belirteglerini (6rnegin, PECAM-1, eNOS ve MYPT1) artira-
rak erektil fonksiyonu geri kazandirabilecegini ve kavern6z dokuda apoptozu
azalthgini géstermektedir [68]. Klinik arastirmalar da insilinin erektil fonksi-
yonu iyilestirici etkilerini desteklemektedir. Tip 2 diyabetli erkeklerde yapilan
randomize bir calismada, stirekli subkutan insilin inflizyonunun, ¢oklu gtinliik
enjeksiyonlardan daha etkili bir sekilde ED ve glisemik kontroll iyilestirdigi
bulunmustur [69]. Bununla birlikte, instlin monoterapisi genellikle erektil
fonksiyonu tamamen geri kazandiramaz. insiilin tedavisinin tamamlayici yak-
lasimlarla birlestirilmesi, daha iyi sonuglar saglayabilir. Ornegin, adipoz kdk
hicre (ASC) tedavisi, apoptozu azaltarak, kavernéz endotel dokusunu yeni-
den yapilandirarak ve ereksiyon fonksiyonunu iyilestirerek insilinin etkilerini
artirmistir. Benzer sekilde, antioksidan tedavi, cinsel fonksiyon parametrele-
rini optimize ederek insdlinle sinerjik bir etki gostermektedir [70]. Genel ola-
rak, insilin tedavisi, diyabetle iliskili ED’nin yonetiminde énemli bir rol oynar
ve glisemik kontroli ve endotel fonksiyonunu iyilestirerek ereksiyon kapasite-
sini artirabilir. Ancak, tam iyilesme saglamak icin rejeneratif veya tamamlayici
tedavilerle kombine edilmesi daha etkili olabilir [65].

Sulfoniliireler: Sulfonillreler (SUs), HbAlc seviyelerini dustrerek glisemik
kontrolU iyilestiren, ancak genellikle hafif kilo artisina neden olan en yay-
gin regetelenen tip 2 diyabet (T2D) ilaglarindan biridir. Bu ilaglar, pankrea-
tik B-hticrelerdeki SU reseptor 1'i aktive ederek ATP’ye duyarli K+ kanallarini
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(KATP’ler) inhibe eder, membran depolarizasyonuna yol agar ve insiilin sali-
nimini tetikler [71]. iiging bir sekilde, KATP kanallari pankreas disindaki doku-
larda da, 6zellikle penil korporal diiz kaslarda, eksprese edilir ve burada kas
tonusunu ve penil arter gevsemesini diizenleyerek ereksiyon sirecine katki-
da bulunur [72]. Bununla birlikte, SUs’lerin ED (izerindeki etkileri tutarsizdir.
Arastirmalar, glibenklamid ve glimepirid gibi SUs’lerin, penil dokuda KATP
kanal aracili kas gevsemesini inhibe ettigini ve KATP aktivatorleri tarafindan
tetiklenen vazodilatasyonu engelledigini gostermektedir [73]. Ancak bu inhi-
bisyon, SUs’lerin fosfodiesteraz tip 5 inhibitorleri (PDES5is) ile birlikte uygulan-
masi durumunda ortadan kalkmakta olup, bu durum KATP kanallarinin cGMP
aracili gevseme yolunda rol oynamadigini dusindidrmektedir [74]. Ek olarak,
SUs'lerin tip 2 diyabetli ve hipogonadizmli erkeklerde testosteron seviyelerini
artirdigi ve cinsel istegi iyilestirdigi bildirilmistir; bu etki muhtemelen testos-
teron sentezinin dogrudan uyarilmasi yoluyla gerceklesmektedir [75]. Genel
olarak, bu bulgular SUs’lerin ED’yi, testosteron modilasyonu ve vaskiler
fonksiyon tizerindeki etkileri de dahil olmak tizere gesitli mekanizmalar yoluy-
la etkileyebilecegini distindirmektedir. Ancak, sonuglar SU’'nun segiciligine
ve diger tedavi ajanlarinin varligina bagh olarak degiskenlik gdstermektedir.
SUs’lerin endotelyal fonksiyon ve ED ile olan karmasik iliskisini netlestirmek
ve ED yonetimindeki potansiyel terapotik rollerini belirlemek i¢in daha fazla
arastirmaya ihtiyacg vardir [65].

Metformin: Metformin, T2D yonetiminde temel bir tas olmaya devam etmek-
te olup, 6nemli 6lgtide glisemik kontrol saglamaktadir. Metabolik faydalarinin
otesinde, metformin anti-enflamatuar ve anti-aterojenik 6zellikler gostererek
oksidatif stresi azaltmakta ve Ozellikle reaktif oksijen tirleri (ROS) ve enfla-
masyonun arttigi durumlarda vaskiler ve endotelyal fonksiyonlari iyilestir-
mektedir [76,77]. Son ¢alismalar, metforminin ED yonetimindeki potansiyeli-
ni vurgulamaktadir. Hayvan modellerinde, metformin, penil dokuda nNOS ve
eNOS gibi temel vazodilatér mediyatorlerin ekspresyonunu geri kazandirmis-
fir. Bu durum, iyilesmis erektil yanitlar, azalmis sempatik aktivite ve dismus
intrakavernoz basing ile iliskilendirilmistir. Ayrica, hipertansif sican modelle-
rinde metformin, anjiyotensin Il kaynakli ED’yi tersine gevirerek intrakavernoz
kas gevsemesini artirmis ve eNOS aktivitesini ylikseltmistir [78,79]. Metfor-
minin ED Uzerindeki etkilerinin altinda yatan mekanizma, AMP-AMP deami-
naz (AMPD) aksinin modulasyonu ile adenosin sinyallemesini tesvik etmesini
icerebilir; bu sinyal yolu, penil vazodilatasyonun anahtar aracilarindan biridir.
Deneysel kosullarda, metformin adenosin degradasyonunu inhibe ederek,
korpora kavernozadaki vazodilator etkilerini artirmistir. Ayrica, metforminin
PDESi ile kombinasyonu, diz kas proliferasyonunu geri kazandirmis ve NOS
aktivitesini iyilestirerek ereksiyon fonksiyonu daha da artirmistir [79,80].



insan calismalarinda, metforminin erektil fonksiyonu iyilestirme potansiyeli
ozellikle insilin direnci olan ve sildenafil’e zayif yanit veren diyabetik olmayan
erkeklerde gosterilmistir. Bu durum, ED yonetiminin bir pargasi olarak insulin
direncinin ele alinmasinin énemini vurgulamaktadir [81]. Dahasi, metformin,
yuksek yagh diyetin neden oldugu metabolik disfonksiyonda testis fonksiyonu
Uzerinde koruyucu etkilere sahip olup, semen kalitesini iyilestirmis ve testos-
teron seviyelerini geri kazandirmistir [82]. Metabolik sendromu olan hasta-
larda metformin tedavisi sonrasi artan androjen seviyeleri ve iyilesmis Greme
fonksiyonlari gosterilmistir [83]. Bu bulgular, metforminin ED tedavisindeki
potansiyelini vurgulasa da, kesin molekiler mekanizmalarinin netlestirilmesi
ve klinik ortamlarda etkinliginin belirlenmesi icin daha fazla arastirmaya ihti-
yag vardir [65].

e Akarboz (Acarbose): Akarboz (ACA), karbonhidrat sindirim inhibitorl olarak
HbA1c seviyelerini ve viicut agirhgini orta derecede azaltmakta ancak gastro-
intestinal yan etkiler nedeniyle kullaniminda sinirlamalar bulunmaktadir [84].

Diyabetle iliskili ED Gizerindeki etkisi belirsiz olmakla birlikte, ACA’nin antiok-
sidan ve anti-enflamatuar ozelliklerinin vaskiler saglik agisindan faydali olabi-
lecegi diistinilmektedir [73,85]. Calismalar, ACA'nin yasam tarzi degisiklikleri
ile birlikte kullanilmasinin penil dokudaki inflamasyonu azaltarak ve antioksi-
dan aktiviteyi artirarak ED'yi iyilestirebilecegini 6ne slirmektedir [65]. Ancak,
ED tedavisindeki etkinligini dogrulamak i¢in daha fazla arastirmaya ihtiyag
vardir.

e Tiazolidindionlar (Thiazolidinediones, TZDs): Tiazolidindionlar (TZDs), piog-
litazon ve roziglitazon gibi insulin duyarlilastirici ajanlar olup, PPARy aktivas-
yonu yoluyla glisemik kontroli iyilestirir (HbA1c'yi yaklasik %0,9-1,3 oraninda
azaltir) ve pankreatik B-hiicre fonksiyonunu destekler [86]. Metabolik etki-
lerinin 6tesinde, TZDs kardiyovaskiler ve anti-enflamatuar faydalar sunarak
ROS miktarini azaltir ve vaskiiler fonksiyonu korur [87].

Distk doz pioglitazonun, T2D ratlarin korpora kavernozasinda oksidatif stresi
ve fibrotik stiregleri azalttigi, bu etkinin glisemik kontrolden bagimsiz oldugu gos-
terilmistir [88]. Ereksiyon stirecindeki iyilestirici etkisi, Rho-kinaz sisteminin (diiz
kas gevsemesini ve penil ereksiyonu inhibe eden ana mekanizma) inaktivasyo-
nu yoluyla penil gevsemenin artmasina baglanmistir [89]. Ancak, penil dokudaki
kollajen-diiz kas oranini etkilememesi, etkisinin esas olarak anti-erektil faktorleri
baskilamak lzerine yogunlastigini géstermektedir [89].
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Kavernoz sinir hasari durumlarinda, pioglitazon tedavisi doz bagiml olarak
intrakavernoz basinci artirmis, eNOS, nNOS ve cGMP ekspresyonunu artirarak
erektil fonksiyonu geri kazandirmistir [90]. Mekanistik olarak, pioglitazon diiz kas
hicrelerinde L-tipi kalsiyum kanallarini bloke ederek kalsiyum girisini inhibe eder
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ve vaskiiler endotel hiicrelerinde eNOS seviyelerini artirarak vazorelaksasyonu
tesvik eder [91].

Pioglitazon ayrica sinirsel hasar durumlarinda erektil fonksiyonu destekleye-
rek bilateral kavernoz sinir hasari olan ratlarda néronal hayatta kalimi ve rejene-
rasyonu artirmistir. Bu etki, instlin benzeri blylime faktori | (IGF-I) gibi néropro-
tektif molekiller araciligiyla gerceklesmis olabilir [92].

Klinik veriler, pioglitazonun orta-siddetli ED’si olan ve sildenafile disiik yanit
veren erkeklerde erektil fonksiyonu iyilestirebilecegini ve sildenafilin etkinligi-
ni artirabilecegini gostermektedir, ancak testosteron seviyelerinde belirgin
bir degisiklik yaratmamaktadir [93]. Bununla birlikte, bazi calismalar sildenafilin
ATP’ye bagimli iyon tastyicilari Gzerindeki etkiler nedeniyle pioglitazonun vazore-
laksan etkilerini ortadan kaldirabilecegini gostermektedir [94]. Genel olarak, pi-
oglitazon, ciddi erektil disfonksiyonda rejeneratif ve anti-vazokonstriktif bir ajan
olarak umut vaat etmektedir [65]. Ancak, cinsel fonksiyon bozukluklari baglamin-
da mekanizmalarinin ve potansiyel ilag etkilesimlerinin netlestirilmesi icin daha
fazla arastirmaya ihtiyag vardir.

e GLP-1 Reseptdr Agonistleri ve DPP-4 inhibitérleri: inkretin bazli tedaviler,
GLP-1 reseptor agonistleri (GLP-1RAs) ve DPP-4 inhibitorleri (DPP4is) dahil
olmak Gzere, T2D tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. GLP-1RAs, glise-
mik kontrol( iyilestirmenin yani sira kilo kaybi ve kardiyovaskiler koruma gibi
ek faydalar da sunmaktadir [95-98]. Ayrica, GLP-1RAs’In AMPK—eNOS aksi
ve NO Uretimi gibi mekanizmalar araciligiyla vazodilator ve endotel koruyu-
cu etkiler gosterdigi diistiiniilmektedir [99,100]. Ornegin, liraglutid’in endotel
fonksiyonunu iyilestirdigi, oksidatif stresi azalttigi ve otofajiyi diizenledigi gos-
terilmistir; bu etkiler kardiyoprotektif ve vaskiler faydalarina katkida buluna-
bilir [101,102].

Hem aterosklerozda hem de ED yaygin bir faktér olan endotel disfonksiyo-
nu, NO Uretiminin azalmasi ve oksidatif stresin artmasi ile karakterizedir [103].
Liraglutid gibi GLP-1RAs’larin, diiz kas fonksiyonunu, oksidatif stresi ve otofajiyi
diizenleyerek diyabete bagli ED’yi iyilestirebildigi gosterilmistir [104]. Bu etkiler,
RhoA-ROCK yolu ve NO sinyalinin artisi gibi mekanizmalar araciligiyla gercek-
lesmektedir [104,105]. Bu mekanizmalar, GLP-1RAs’larin glukoz dusirici etki-
lerinden bagimsiz olarak erektil fonksiyon Gzerindeki olumlu etkilerine katkida
bulunur. Benzer sekilde, exendin-4’tin korpus kavernozum disfonksiyonu model-
lerinde koruyucu etkiler gdsterdigi bildirilmistir [106].

DPP4is sinifina ait ilaglar, inkretin hormonlarinin yari dmrini uzatarak glise-
mik kontroli iyilestirir. Metabolik etkilerinin 6tesinde, DPP4is’lerin vaskuler ko-
ruyucu etkiler sundugu, dolasimdaki endotel progenitor hiicrelerin dizenlenme-
si yoluyla damar onarimini, vaskiler blylmeyi ve vazorelaksasyonu tesvik ettigi



one sirilmektedir. Bu etkiler, SDF-1a, P maddesi ve hipofiz adenilat siklaz-aktif-
lestirici polipeptid (PACAP) gibi molekdiller araciligiyla gergceklesmektedir ve ayni
zamanda cinsiyet steroid seviyelerini de artirabilir [107-110].

Preklinik calismalar, DPP4is’lerin vaskiler faydalarini vurgulamaktadir. Or-
negin, vildagliptinin, diyabeti olmayan apolipoprotein E eksikligi olan farelerde
endotel disfonksiyonunu ve aterosklerozu 6nledigi gosterilmistir [111]. Benzer se-
kilde, saksagliptinin, JNK, AP-1 ve NF-kB gibi proinflamatuar yollari inhibe ederek
insan vaskiler endotel hiicrelerinde oksitlenmis LDLnin neden oldugu endotel
disfonksiyonunu baskiladigi bulunmustur [112]. Bu bulgular, DPP4is’lerin vaskiler
farmakoterapi icinde 6nemli bir rol oynayabilecegini ve endotel saghgini ve damar
onarimini iyilestirerek ED tedavisine katki saglayabilecegini gostermektedir [65].

Sonug olarak, inkretin bazli tedaviler, 6zellikle GLP-1RAs, glukoz disirici
etkilerinin 6tesinde erektil fonksiyon ve vaskiiler saglk agisindan umut vaat et-
mektedir. Erektil disfonksiyon tedavisindeki potansiyelleri preklinik ve sinirli kli-
nik verilerle desteklenmektedir. Ancak, mekanizmalarinin, uzun vadeli etkilerinin
ve erkek Greme sagligi Uzerindeki etkilerinin daha iyi anlasiimasi i¢in daha fazla
arastirmaya ihtiyag duyulmaktadir [65].

e SGLT2 Inhibitérleri: SGLT2 inhibitérleri (SGLT2is), ayni zamanda gliflozinler
olarak da bilinir, glukoz reabsorpsiyonunu bobreklerde inhibe ederek hiperg-
lisemiyi azaltan, dolayisiyla glikozriyi artiran glukoz districu ilaglardir [113].
Preklinik calismalar, empagliflozin ve dapagliflozin gibi SGLT2is’lerinin diyabet
ve metabolik sendromlu hayvan modellerinde endotel fonksiyonunu iyilestir-
digini, arteriyel sertligi azalthgini ve iltihaplanmayi dislrdigiini géstermistir.
Ornegin, empagliflozin, diyabetik ve obez sican modellerinde kardiyak yeni-
den yapilanmayi iyilestirmis ve endotel disfonksiyonunu hafifletmistir. Benzer
sekilde, dapagliflozin, diyabetik farelerde vaskiler diiz kas fonksiyonunu ar-
tirmis ve enflamasyon belirteglerini azaltmistir [114—116). insan calismalarin-
da da bu bulgular dogrulanmistir; SGLT2is’lerinin sistemik endotel fonksiyo-
nunu iyilestirdigi, aort sertligini azalttigi, NO biyoyararlanimini restore ettigi
ve endotel hiicrelerinde ROS seviyelerini distirdigl gosterilmistir [117,118].

Endotel disfonksiyonunun ED merkezi bir rol oynadigi géz éninde bulun-
duruldugunda, SGLT2is’lerinin ED igin terapotik faydalar sunmasi muhtemeldir.
Diyabetik sican modellerinde kronik empagliflozin tedavisi, erektil yanit ve ka-
vernoz nitrerjik gevsemede dnemli iyilesmeler gostermistir, bu da sinirle iligkili
ED igin potansiyel faydalari distiindirmektedir. Ancak, bu etkilerin glisemik kont-
rolin iyilestirilmesi, iltihaplanmanin azaltilmasi veya dogrudan penil endotel
hicreleri Gzerindeki etkilerden kaynaklanip kaynaklanmadigini netlestirmek igin
daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir [65,118,119].
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Tablo 2. Diyabet tedavisinde kullanilan tedavilerin Erektil Disfonksiyon izerindeki

etkileri.
ilag Sinifi Etkisi Olasi Mekanizmalar
Metformin | ED Uzerinde olumlu etkiler; infla- | Endotel fonksiyonunun iyilesmesi,
masyonu ve oksidatif stresi azaltir. | nNOS ve eNOS aktivasyonun artmasi.
insiilin Glisemik kontrol saglandiginda Endotel fonksiyonunun giliglenmesi,
ED’yi iyilestirebilir; ED’nin dogru- | NO Uretiminin artmasi.
dan nedeni degildir
Sulfonillire- | ED Uzerinde karisik etkiler; bazi | ATP-duyarl potasyum kanallarinin
ler (SUs) ¢alismalarda notr veya olumsuz | inhibisyonu, testosteron seviyelerinin
sonuglar bildirilmistir. artigl.
GLP-1 ED Uzerinde olumlu etkiler; en- | AMPK-eNOS yolu tzerinden NO Ureti-
Reseptor dotel disfonksiyonunu azaltabilir. | mi, oksidatif stresin azalmasi.
Agonistleri
DPP-4 ED ve endotel fonksiyonu tzerin- | SDF-1a ve PACAP gibi molekillerin di-
inhibitérleri | de potansiyel olumlu etkiler. zenlenmesi, endotel onarimina katki.
SGLT2 ED Uzerinde olumlu etkiler; NO biyoyararlaniminin artmasi, oksi-
inhibitorleri | endotel fonksiyonunu ve damar | datif stresin azalmasi.
sagligini iyilestirebilir.
Tiyazoli- ED’nin iyilesmesine katkida bu- Rho-kinazsisteminin inaktivasyonu,
dindionlar lunur; vaskiler koruyucu etkiler | endotel NO sentezinin artmasi.
(TzDs) gosterir.
Akarboz ED Uzerindeki etkileri belirsiz; inflamasyonun ve oksidatif stresin
potansiyel antioksidan ve an- azalmasi.
ti-inflamatuar ozellikler gosterir.

3.5.4. Erektil Disfonksiyonun Tibbi Tedavisi

3.5.4.1. Fosfodiesteraz Tip-5 inhibitérlerinin Genel Bakis

Fosfodiesteraz tip-5 inhibitorleri, uzun yillardir ED tedavisinde birinci ba-
samak ajan olarak kullanilmaktadir [120]. PDE enzimi viicutta bircok hiicrede
bulunmasina ragmen, tip-5 alt tipi agirlikli olarak akcigerlerde, diiz kaslarda ve
trombositlerde yer almaktadir [121]. Penil diiz kaslarda PDES5 inhibitorleri, arte-
riyel kan akisini artirarak ve ven6z donlsi azaltarak ereksiyonun korunmasina
katkida bulunur. Ancak, bir ereksiyonun baslamasi icin cinsel uyari ve kavernoz
sinir stimulasyonu gereklidir. Bu nedenle PDES5 inhibitérleri, ereksiyonu baslatan
degil, surdiren ajanlar olarak kabul edilir. FDA ve EMA tarafindan onaylanmis
dort molekul bulunmaktadir: sildenafil, tadalafil, avanafil ve vardenafil. Buna ek



olarak, bazi bolgelerde, 6zellikle Asya Ulkeleri ve Gliney Kore’de, modenafil, ude-
nafil ve loredanafil kullanimi da mimkundar [122].

PDES5 inhibitorleri ile ilgili gesitli spekilasyonlar olsa da kontrendikasyonlari
literatlirde net bir sekilde tanimlanmistir. PDES5 inhibitorlerinin mutlak kontrendi-
kasyonu nitrat kullanimidir [123]. Bunun yani sira, bu ajanlar agir karaciger veya
bbdbrek yetmezligi, kontrolsiiz hipertansiyon veya hipotansiyon, kontrolsiz arit-
miler, son 6 ay i¢inde gegirilmis miyokard enfarktiisii, inme veya stabil olmayan
anjina durumlarinda da kullanilmamalidir [124,125].

PDES inhibitorlerinin genel popilasyonda basari orani yaklasik %70 olarak
bildirilirken, diyabetik hastalarda bu oranin %40-50 arasinda degistigi gosteril-
mistir [126]. PDES inhibitorleri talep Gzerine (iliski dncesi) veya kronik ginlik do-
zaj rejimi seklinde kullanilabilir. Bu ajanlar arasinda tadalafil, en uzun yari 6mre
sahip olmasi nedeniyle FDA tarafindan 2,5 mg ve 5 mg doz formlarinda ginliik

kullanim icin onaylanmis tek PDES5 inhibitéraddr.

3.5.4.1a. Sildendfil (25, 50, 100 mg): Sildenafil, gelistirilen ilk PDE5 inhibitori
olup 1998 yilinda piyasaya siriilmistiir. Onerilen baslangic dozu 50 mg’dir ve yan
etkilere ve erektil fonksiyon iyilesmesine bagl olarak doz ayarlamalari yapilabilir.
Yari 6mri 2,6 ile 3,7 saat arasinda degisirken, Tmax degeri 0,8 ile 1 saat arasin-
dadir. Tip 1 diyabetli hastalari iceren bir calismada, sildenafil kullananlarin %66’si
basaril cinsel iliski saglarken, plasebo grubunda bu oran %33 olarak bildirilmistir
[127]. Tip 2 diyabetli hastalar lizerinde yapilan bir ¢alismada klinik yanit orani
%51 olup, hastalarin %59’u basaril cinsel iliski saglarken, %22’si yan etkiler yasa-
mistir. En sik bildirilen yan etki bas agrisidir [128].

3.5.4.1b. Tadaldfil (5, 10, 20 mg): Tadalafil, 2003 yilinda 10 ve 20 mg formla-
riyla piyasaya strilmustir. Sonrasinda, talep lzerine kullanimda fayda gérmeyen
veya kendiliginden cinsel aktivite beklentisi olan erkekler igin kronik kullanim di-
sunllmus ve 2007 yilinda 2,5 mg ve 5 mg formlari hem EMA hem de FDA tara-
findan giinliik kullanim igin onaylanmigtir [129]. Yari 6mr{ 17,5 saat olup, Tmax
degeri 2 saattir ve yagli 6glinlerden etkilenmez. Diyabetik hastalar ve erektil dis-
fonksiyon (ED) tizerine yapilan 12 randomize, plasebo kontrollii calismayi iceren
bir meta-analizde, tadalafil 20 mg kullanimi IIEF skorunda 7,4 puanhk bir artis
saglamistir ve tedavi yanit orani %53 olarak bildirilmistir [130]. 298 diyabetik er-
kegi iceren randomize kontrolli bir ¢calismada, 12 hafta sonunda, gilinliik 2,5 mg
tadalafil kullananlarin %41’i, 5 mg kullananlarin ise %46’si yanit almistir [131].
Tek merkezli retrospektif bir kohort ¢alismasinda, giinliik tadalafil kullaniminin
65 yas lzeri diyabetik erkeklerde talep lzerine kullanimdan daha Ustiin oldugu
gosterilmistir [132].

o
o
=
(3]
=L
(1]
«
=
D
=
=
w
=
(-]
m
[
D
=
=
(=]
«
e
o
=
=~
w
-
o
=
=
(=]
=
(2]
D
=
«
=
«
=
(=)
=
(=]
S
=




=
=
o
=2
[3-]
o
]
=
[ ]
=
[-*]
[ ]
=
o
x
=
(=]
=
(<]
-
=
(=]
S
2
(=]
=
-
[-+]
=
(8]
(-]
=
w
=]
=
3
=
(%3
(-]
kS
-]
=
-]
(=]

3.5.4.1c. Vardendfil (5, 10, 20 mg): Vardenafil igin dnerilen baslangi¢ dozu
10 mg’dir ve molekil hem tablet hem de agizda ¢6ziinen formda bulunmaktadir.
Tmax degeri 0,9 saat, yari 0mri ise 3,9 saattir. 452 diyabetik erkegi iceren cift kor,
plasebo kontrollli, randomize bir ¢alismada, erektil fonksiyon iyilesmesi 10 mg
doz icin %57, 20 mg doz i¢in %72 olarak bildirilmistir [133]. Bu etkinin HbAlc se-
viyelerinden bagimsiz oldugu belirtilmistir. Benzer bir calisma, Ishii ve arkadaslari
tarafindan 778 diyabetik hasta Gzerinde gergeklestirilmis olup, benzer sonuglar
elde edilmistir [134]. Calismada, 10 mg ve 20 mg vardenafil kullanan gruplarda
IIEF skorunda ortalama 7 puanlik bir artis saglanmis, yanit oranlari ise sirasiyla
%57 ve %63 olarak bildirilmistir. Agir ED vakalarinda yanit oranlarinin daha yiik-
sek oldugu vurgulanmistir.

3.5.4.1d. Avandfil (50, 100, 200 mg): Talep Uzerine kullanim igin baslangi¢
dozu 100 mg’dir. Yari 6mrU 6 ila 17 saat arasinda degisirken, Tmax degeri 0,5 sa-
attir. PDE5 enzimine yuksek seciciligi nedeniyle yan etki insidansi daha distktdr
[135]. Diyabetik erkekler lizerinde yapilan plasebo kontrolli, randomize bir galig-
mada, penetrasyon igin yeterli ereksiyon saglama orani 100 mg doz igin %47, 200
mg doz igin %54 olarak bildirilmistir [136].

3.5.4.2. Diyabetik Hastalarda Erektil Disfonksiyon igin En Uygun PDE5

innibitériiniin Se¢imi

Yapilan meta-analizlerde ve galismalarda, diyabetik hastalarda herhangi bir
PDES inhibitérinin digerine Ustlnligl gosterilememistir. 5.274 diyabetik erke-
gi iceren bir meta-analizde, PDES5 inhibitorlerinin hastalar tarafindan iyi tolere
edildigi, giinlik ve talep Uzerine kullanim rejimlerinin benzer etkinlik ve yan etki
profillerine sahip oldugu bildirilmistir [137].

PDES inhibitora seciminde rol oynayan bazi faktérler sunlardir:
e Maliyet ve hasta beklentileri
e Alt Giriner sistem semptomlarinin varligi
e Partnerin beklentileri
e Spontan cinsel aktivite ihtiyaci

Hasta alt Griner sistem semptomlarina sahipse, zaman baskisi olmadan cinsel
aktiviteyi tercih ediyorsa veya penis rehabilitasyonu gerekiyorsa, ginlik kulla-
nim tercih edilebilir. Diyabetik hastalarda PDES inhibitorlerine yanitsizlik oraninin
ylksek olmasi, hiperglisemiye bagl kronik oksidatif stres ve bu hasta grubunda
penil protez ihtiyacinin iki kat fazla olmasi gibi nedenlerle de gilinlik kullanim
Onerilebilir.



3.5.5. Vakum Erektil Cihazlari

Vakum erektil cihazlari (VED’ler), erektil disfonksiyon igin invaziv olmayan,
ilagsiz ve maliyet agisindan etkili tedavi secenekleridir. Yaygin yan etkiler arasin-
da peniste morarma, agri, ejakiilasyon zorlugu ve penis uyusmasi yer ahr. Kulla-
nimlari, manuel beceri gerektirir [138]. Rapor edilen memnuniyet oranlari erkek-
lerde %76,5 ve partnerlerinde %77,3'tlir [123]. Ancak, iki yil sonrasinda drop-
out oranlari yuksektir ve %50 ile %64 arasinda degismektedir [139]. Diyabetik
erkeklerde yapilan gbézlemsel ¢alismalarda basarili cinsel iliski oranlar %70 ile
%90 arasinda bildirilmistir [140-142]. Ayrica, sildenafil 100 mg’a yanit vermeyen
diyabetik hastalarla yapilan bir calismada, sildenafil ve VED kombinasyonu %70
basari orani elde etmistir [143]. VED’ler, genellikle antikoagilan kullanan hasta-
lar icin 6nerilmez ve seyrek cinsel aktiviteye sahip, ilag kullanimini kontraendike
olan ya da farmakolojik tedaviyi sinirlayan diger durumu olan hastalar icin uygun
bir secenek olabilir [31].

3.5.6. intrakavernéz Enjeksiyonlar

intrakaverndz alprostadil enjeksiyonu, ED tedavisinde geleneksel bir ydntem
olup, gelistirilen ilk tedavi seceneklerinden biridir [144]. Alprostadil icin 6nerilen
doz aralig1 5-40 mcg'dir. Alprostadil disinda baska bir molekiliin intrakavernoz kul-
lanim i¢in FDA onayi bulunmamaktadir. Ancak, papaverin (7,5-45 mg), fentolamin
(0,25-1,5 mg) ve bunlarin kombinasyonlari, rutin uygulamalarda yaygin olarak kul-
lanilir [144]. intrakaverndz ajanlar dogrudan corpus cavernosa’ya uygulandiklari
icin, sinir hasari olan vakalarda bile etkilerini gosterebilirler. Diyabetik erkeklerde
yapilan galismalar, bu tedavilerin etkinlik oranlarinin %70’in (izerinde oldugunu
gostermektedir [145-147]. Bu yaklasimin biliylik dezavantaji, %41 ile %68 arasinda
degisen birakilma oranlarinin yiiksek olmasidir [148,149]. Yan etkiler arasinda pe-
nis agrisi, ekimoz, priapizm, penis plagi olusumu ve fibrozis yer alir [150].

3.5.7. Regeneratif Terapiler

3.5.7.1. Diisiik Yogunluklu Sok Dalga Terapisi (Li-ESWT)

Li-ESWT, 2010 yilinda ED i¢in potansiyel bir tedavi olarak ortaya ¢cikmis ve o
zamandan beri 6nemli bir ilgi gérmustir [151]. Etki mekanizmasi tam olarak an-
lasilmamis olsa da, doku lizerinde mekanik etkiler gostererek anjiyogenezi uyar-
digi, buyime faktorlerini aktive ettigi, kan akisini artirdigi ve sinir yenilenmesini
tesvik ettigi varsayilmaktadir [152]. Avrupa kilavuzlari, hafif ile orta dereceli vas-
kiler ED’li hastalar icin Li-ESWT’yi 6nermektedir [31]. Shendy ve arkadaslarinin
yaptigi prospektif, randomize kontrollli ¢alismasi, tedavi grubundaki hastalarin

o
o
=
(3]
=L
(1]
«
=
D
=
=
w
=
(-]
m
[
D
=
=
(=]
«
e
o
=
=~
w
-
o
=
=
(=]
=
(2]
D
=
«
=
«
=
(=)
=
(=]
S
=




=
=
o
=2
[3-]
o
]
=
[ ]
=
[-*]
[ ]
=
o
x
=
(=]
=
(<]
-
=
(=]
S
2
(=]
-
-
[-+]
=
(8]
(-]
=
w
=]
=
3
=
(%3
(-]
kS
-]
=
-]
(=]

%71’inin ¢ ay sonunda cinsel iliskiye yeterli ereksiyonlar elde ettigini goster-
mistir. Calismada, iyi diizenlenmis diyabeti olan (HbAlc < 6.5) hastalar da yer
almistir [153]. 183 diyabetik hastadan olusan bir alt grup tzerinde yapilan biyuk
olgekli bir calismada, diyabetin Li-ESWT’nin etkinligini olumsuz etkiledigi ve odds
oraninin 64.8 oldugu bulunmustur [154]. Dokuz klinik ve on hayvan galismasini
kapsayan bir sistematik derleme, Li-ESWT’nin hafif ile orta dereceli ED’li diyabe-
tik erkekler igin glivenli ve etkili bir tedavi oldugunu ortaya koymustur. Ancak,
tedaviye yanit oranlari iyi kontrol edilen diyabetli hastalarda daha yliksek ve te-
davi etkisinin suresi, diyabeti olmayan erkeklere kiyasla daha kisa olmustur [155].

Umut verici sonuglara ragmen, mevcut kanitlar Li-ESWT’nin etkinligini kesin
olarak belirlemek ve 6zellikle diyabetik erkekler i¢in hasta secimi kriterlerini iyi-
lestirmek amaciyla daha ylksek kaliteli galismalara ve meta-analizlere ihtiyag du-
yuldugunu gostermektedir.

3.5.7.2. K6k Hiicre Uygulamasi

Kok hcre terapileri popiilerlik kazanmig olsa da hala énemli klinik dogrula-
ma gerektirmektedir. Kok hlcreler, genellikle yetiskin kok hiicreleri ve embriyo-
nik kdk hiicreler olarak iki ana kategoriye ayrilir. Yetigkin kok hicreleri genellikle
mezenkimal kok hiicreler olup, yaygin olarak yag dokusundan ve kemik iliginden
elde edilir [156]. Diyabet baglaminda ED igin kdk hiicre uygulamalarina yonelik
arastirmalar ¢ogunlukla preklinik diizeydedir. Son yapilan bir meta-analizde, 33
hayvan galismasindan elde edilen verilere dayanarak bu popiilasyonda kék hiicre
tedavisinin umut verici sonuglar verdigini gstermektedir. Ozellikle, yag dokusun-
dan elde edilen kok hticrelerin, kemik iliginden elde edilen kdk hiicrelere kiyas-
la daha Ustin etkinlik gosterdigi belirtilmistir [156]. Ayrica, insilin ve Li-ESWT
tedavisinin kok hiicre tedavisinden sonra kombinasyonu, hayvan modellerinde
etkinligi artirma potansiyeli gdstermistir [157].

Kok hiicre terapilerinin diyabetik hastalarda ED igin glvenligini ve etkinligini
tam olarak degerlendirebilmek adina preklinik arastirmalardan saglam klinik de-
nemelere gecise duyulan belirgin bir ihtiya¢ vardir.

3.5.7.3. Platelet-Rich Plasma (PRP) Uygulamasi

Platelet-rich plasma (PRP), VEGF, EGF, IGF-1, PDGF ve FGF gibi cesitli bliylime
faktorleri iceren, trombositlerin konsantre bir ¢ozeltisidir. PRP’nin, cavernosal
dokusuna enjekte edilmesinin anjiyogenezi uyararak kok hiicreleri aktive edecegi
distuntlmektedir [158]. Alt yeni prospektif calismanin meta-analizi, PRP tedavisi
sonrasl 1, 3 ve 6 ayda tedavi grubunda placebo ile karsilastirildiginda anlamli bir
iyilesme oldugunu ve IIEF skorlarinin arttigini géstermistir [159,160]. Diyabetik



bir hayvan modelinde, PRP tedavisinin sinir yenilenmesini ve corpus cavernosa
kas atrofisini hafiflettigi, intrakavernosal ve ortalama arteriyel basingta iyilesme-
lere yol agthig gosterilmistir [161].

Umut verici preklinik ve klinik kanitlara ragmen, PRP’nin ED igin etkinligini ve
guvenligini kesin olarak belirlemek amaciyla 6zellikle diyabet baglamindadaha
fazla yuksek kaliteli, uzun donemli randomize kontrollii galismalara ihtiyag vardir.

3.5.8. Penil Protezler

Penil protez cerrahisi, ED tedavisinde kokll bir tedavi secenegidir. Diyabetik
erkekler, genel ED poptlasyonuna kiyasla penil protez cerrahisi gerektirme riskin-
de iki kat artis gostermektedir [162]. Su anda iki parcal bikilebilir ve g pargali
sisirilebilir protezler en yaygin kullanilan protez tirleridir. Bu cihazlarla hasta ve
partner memnuniyet oranlari yiiksek olup, %92 ile %100 arasinda degismektedir
[163]. Diyabetik hastalar icin penil protez cerrahisindeki 6nemli endiselerden biri
enfeksiyon riskidir. 2000’li yillarin baslarinda enfeksiyon oranlari %3-5 arasinda
iken, antibiyotik kapli protezlerin kullaniimasi bu riski

%0,3-2,7’ye distirmUstir [164]. Diyabetik hastalarda enfeksiyon riskini daha
da azaltmak icin preoperatif dénemde glisemik kontroliin optimize edilmesi ve
HbA1c seviyesi %11.5 lizerinde olanlara miimkiinse penil protez yerlestiriimeme-
si 6nerimektedir [165]. Yeni yapilan bir meta-analiz, diyabetli erkeklerde enfek-
siyon riskinin diyabetsiz erkeklere kiyasla 1,53 kat arttigini dogrulamistir [166].

4. ONERILER VE KLiNiK REHBERLIK

Diabetes Mellitus glinimizde en sik gorilen kronik hastaliklardan birisidir ve
makroanjiopati, mikroanjiopati ve néropatiye bagh uzun dénem komplikasyon-
lar ile birlikte seyreder [49]. Erektil disfonsiyon ise Massachusetts Male Aging
Study’e gore 40-70 yas arasindaki erkeklerde %52 oraninda bildirilmektedir [10].
Koidrat Y ve ark. yaptigl meta-analizde Tip 1DM’li hastalarda %37,5 ve Tip 2 DM’li
hastalarda %66,3 olmak tzere DM ile birlikte ED gorilme oraninin %52,5 oldu-
gunu bildirmisler ve DM’nin ED gorilme sikhigini 3,5 kat artirdigini ortaya koy-
muslardir [2]. DM ve ED birlikteligindeki en 6nemli faktoérlerden birisi ortak risk
faktorleridir. Hiperglisemi, obezite ve sedanter yasam tarzi DM ve ED’nin birlikte
gorilme riskini artirmaktadir. Buna ek olarak DM hiperglisemiye bagl néropati-
ye, vaskiilopatiye, oksidatif stres artisina, reaktif oksijen radikali Gretimine, Nitrik
oksit sentezinde azalmaya, protrombotik faktorlerde artisa neden olmakta ve
bunlarin sonucunda endotel disfonksiyonu ve ED gelismektedir. Bu agidan DM
vaskuilojenik, nérojenik ve mikst patofizyolojik yolaklarla ED’ye neden olan bir
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etyolojik faktordur [31,49,167]. Yuan ve ark. Tip 2 DM’nin obezite ve dislipidemi-
den bagimsiz olarak ED riskini artirdigini gostermislerdir [50]. DM hastalarindaki
ED gelisimi riski yliksek olmasina ve aralarindaki patofizyolojik iliski nedeniyle;
DM tanisi alan veya takibi yapilan tiim hastalarin ED agisindan mutlaka sorgu-
lanmalari gerekir. Ayrica ED nedeniyle basvuran tiim hastalar da DM y6niinden
sorgulanmalidir.

ED degerlendirmesi yapilirken hastalar sabah ereksiyonlarindaki ereksiyon
rijiditesi ve siresi ile birlikte ile birlikte cinsel arzu, ejakulasyon ve orgazmik bo-
zukluklar agisindan da sorgulanmalidir. EAU guincel kilavuzunda bu hastalarda
validasyonu yapilmig IIEF formu veya daha kisa kisa versiyonu olan IIEF-5 for-
munun ya da SHIM veya EHS gibi testlerin yapilmasini énerilmektedir [31]. DM
tanisi alan veya takibi yapilan hastalara ED sorgulamasi mutlaka yapilmali ve
miimkiinse IIEF-5, SHIM veya EHS testlerinden birisi bu amagla kullanilmahdir.

Erektil disfonksiyon sikdyeti olan hastalarda yasam sekli degisimi ve egzersiz
medikal tedavi 6ncesi mutlaka 6nerilmektedir [31]. Benzer bir durum patofizyo-
lojideki ortak risk faktorleri nedeniyle hem Tip 1 hem de Tip 2 DM hastalari igin
de s6z konusudur [49]. Yasam sekli degisimi, Akdeniz tipi diyet, fiziksel egzer-
siz ve en az %5 kilo kaybinin hem Tip 1 hem de Tip 2 DM hastalarinda glisemik
kontrol ve seksliel fonksiyon Gzerine olumlu etkileri gosterilmistir. Ayni zamanda
fiziksel aktivite ve kilo verme testosteron diizeyinde de artisa neden olmaktadir
[168,169]. Bu dnlemler 6zellikle ilmh ED olan hastalarda daha etkili olmaktadir.
Yasam sekli degisimi ve kilo kaybi 6zellikle iIhmh diizeyde ED varliginda gerek
Tip 1 gerekse Tip 2 DM hastalarinda medikal tedavi ile birlikte 6nerilmelidir.

Testosteron, ereksiyonun pek ¢ok basamaginin diizenlenmesinde gorev alir
ve testosteron eksikligi ED gelismesinde 6nemli faktorlerden birisidir [91][170].
Bazi galismalar Tip-2 DM hastalarinin %40’inda testosteron disisi ve bunla-
rin da %90’inda ED gelistigini gdstermektedir [49,171]. Bu hastalarda gelisen
sekonder hipogonadizm, insilin rezistansi, artmis yag dokusu veya dusik seks
hormon baglayici globiline (SHBG) bagli ED gelisebilir [172]. GUnimizde gerek
testosteron yetersizligi semptomlari olan DM hastalarinda gerekse ED sikayeti
ile basvuran hastalarda kilavuzlar 6zellikle sabah aglik total testosteron diizeyine
ve gerekirse LH, SHBG, ve serbest testosteron diizeylerine bakilmasini 6nermek-
tedir [31,173-175]. Diger taraftan ED tedavisinde hipogonadizm varhginda tes-
tosteron replasman tedavisinin 6zellikle PDES inhibitorlerinin etkinligini artirdigi
bilinmektedir [123]. Bu bilgiler isiginda DM hastalarinda ED sikayeti sorgulama-
st sonrasi hipogonadizm varhgi agisindan 6zellikle sabah aglik total testosteron
diizeyi bakilmalidir. Gerekirse LH, serbest testosteron ve SHBG diizeylerine de
bakilmalidir. DM hastalarda hipogonadizm tespiti halinde hiperprolaktinemi, ti-



roid disfonksiyonu gibi etyolojik sebeplerde arastiriimalidir. Hipogonadizm tanisi
sonrasi uygun hastalarda ED tedavisine ek olarak testosteron replasman teda-
visi de yapilmalidir.

DM tedavisinde glinimizde pek ¢ok antidiyabetik ilag kullaniimaktadir. Bu
ilaglardan metforminin arteriojenik ED tedavisinde 6zellikle endotel bagimli va-
zodilatasyonu diizelterek katkida bulundugu gosterilmistir [176]. Kaya ve ark.
metforminin insllin rezistansi olan ED hastalarinda endotel disfonksiyonuna
karsi koruyucu etkisi oldugunu bildirmektedir [177]. Metformin ayni zamanda
insulin rezistansi olan hastalarda testosteron seviyelerini de artirmaktadir [178].
Rey-Valzacchi ve ark. prospektif, randomize, cift kor ¢alismasinda sildenafile ya-
nitsiz hastalarda IIEF-5 skorlarini artirdigini gdstermislerdir [81]. Bir baska antidi-
yabetik ilag olan Pioglitazon’un DM hastalarinda ateroskleroz ve endotel disfons-
kiyonun diizelmesine katkida bulundugu ve glisemik kontrolden bagimsiz olarak
vazoprtektif oldugu gosterilmistir [93]. SGLT-2 inh’leri ise major kardiyovaskuler
hastalik ve kronik bobrek yetmezligi (izerine koruyucu etkilere sahiptir [179,180].
Ayrica hayvan ¢alismasinda intrakavernozal basingta artisa ve erektil fonksiyonda
diizelmeye neden olduklari da gosterilmistir [119]. DPP4i ve GLP1RA'nin hayvan
modellerinde endotel onarimi ve endotel fonksiyonunu dizeltebilecegi ve VEGF
duyarhhgini artirabilecegi gosterilmistir [107,110]. Glncel galismalar 6zellikle
hayvan modellerinde insilin tedavisinin erektil fonksiyonu diizelttigini goster-
mektedir [181]. Bitiin bu bilgiler 1s18inda DM’ye ek olarak ED saptanan has-
talarda DM tedavisinde 6zellikle metformin gibi erektil fonksiyonu ve endotel
fonksiyonunu koruyucu ajanlar kullanilmasi tercih edilebilir.

Fosfodiesteraz tip 5 inhibitorleri, ED tedavisinde yasam tarzi degisikligi ve risk
faktorleri modifikasyonu sonrasi tedavi secenekleri arasinda 6nerilmektedir [31].
Diyabet hastalarinda da ED varliginda PDESi etkinligi cesitli calismalarda gosteril-
mesine ragmen 6zellikle DM’nin neden oldugu makroanjiopati, mikroanjiopati ve
noéropatik komplikasyonlar ve olasi hipogonadizm PDES5i etkinligini azaltmaktadir
[130,182,183]. Bu nedenlerle bu hastalarda kombinasyon tedavileri ya da daha
yuksek dozda PDESi tedavisi gerekebilmektedir [184]. PDES5i’leri arasinda anlamh
etkinlik farki gosterilmemesine ragmen 6zellikle tadalafil en uzun yarilanma émri
ve 24-36 saatlik etkinligiyle 6n plana ¢ikmaktadir [31,185]. Gérilebilen en yaygin
yan etkisi kas agrisi veya sirt agrisidir [186]. Tadalafil on-demand 20 mg tedavi-
sinin DM’si olan ED hastalarinda kullanimi ile ilgili yapilan bir meta-analizde %53
cevap orani ve |IEF skorunda ortalama 7,4 artis ile etkinligi gosterilmistir [130].
Gunlak 2,5 veya 5 mg tadalafil kullanimi icin DM’li hastalarda yapilan bir calis-
mada ise cevap oranlari %41 ve %46 arasindadir [131]. GUnluk tadalafil 6zellikle
endotelyal disfonksiyonu diizeltmede etkin gériinmektedir. Diyabetli hastalarda
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ginlik 5 mg tadalafil ile 20 mg on-demand tadalafil kullaniminin karsilastirildi-
g1 bir calismada 65 yas altindaki hastalarda IIEF skorlarinda benzer bir diizelme
tespit edilirken 65 yas Ustlindeki hastalarda glinlik 5 mg tadalafilin daha etkili
oldugu gosterilmistir [132]. 5 mg tadalafil 6zellikle benign prostat hiperplazisi
olan hastalarda alt Uriner sistem semptomlarini azaltmakta ve irodinamik para-
metreler Uzerinde olumlu etkiler yapmaktadir [31,132]. Ozellikle hipogonadizm
hastalarinda (T<8 nmol/L) testosteron replasman tedavisi 6nerilmektedir [187].
TADTEST ¢alismasinda ise giinlik tadalafile cevapsiz olan hastalarda testosteron
tedavisi eklenmesi sadece testosteron diizeyi <3 ng/ml olan hastalarda faydal
bulunmustur [188]. ED tedavisinde hipogonadizm varliginda testosteron replas-
man tedavisinin 6zellikle PDE5 inhibitorlerinin etkinligini artirdigi bilinmektedir
[123]. Bizim anketimizde Endokrinoloji/Dahiliye uzmanlarinin %24,9’u PDESi’leri
hakkinda higbir bilgiye sahip olmadiklarini belirtmislerdir. Kismen ya da yeterli
bilgiye sahip olanlar ise sirasiyla %61,5 ve %13,6’dur. Diger taraftan ankete kati-
lan Groloji uzmanlarinin bile %57,3’l yeterli diizeyde bilgisi oldugunu belirtmis-
lerdir. Bu bilgiler 1s1ginda;

a. DM tani ve takibini yapan tiim klinisyenlerin PDE5i’leri hakkinda ve
PDES5i yan etkileri ve giivenli kullanimi ile ilgili bilgi sahibi olmalari veya
egitim almalari gereklidir.

b. DM ile beraber ED sikayeti olan hastalarda PDES5i’leri ile ED tedavisi DM
tedavisiyle eszamanli baglamalidir.

c. PDES5i’leri arasinda uzun etki siiresi ve tolere edilebilir yan etki profi-
li nedeniyle tadalafil 6n plana ¢ikmaktadir. Bu nedenle 6zellikle 65 yas
listii hastalarda giinliik 5 mg tadalafil onerilmelidir. 65 yas altindaki
hastalarda on demand ya da giinliik tadalafil kullanimi arasinda etkin-
lik farki olmamasina ragmen gerek uzun etki siiresi ve gerekse endotel
disfonksiyonu agisindan olumlu etkileri nedeniyle giinliik 5 mg tadalafil
kullanimi 6nerilebilir.

d. Benign prostat hiperplazisi ve alt liriner sistem semptomlarinin eslik et-
tigi DM ve ED hastalarinda da 6ncelikle giinliik 5 mg tadalafil kullanimi
tercih edilmelidir.

e. Tadalafile yanitsiz olan veya yetersiz yanit alinan hastalarda hipognadizm
varhiginda tedaviye testosteron replasman tedavisi de eklenmelidir.

DM’li hastalarda ED tedavisinde PDES5i’leri yanitsizhginda ya da hastalarin
medikal tedavi istemedigi veya uygun olmadiklari durumlarda diger ED tedavi-
leri 6n plana gikmaktadir. Bu tedaviler arasinda intrakavernozal veya intraiiretral
m alprostadil, vakum cihazi tedavileri, ESWT gibi tedaviler en sik kullanilan teda-
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vilerdir. Bunlar algoritma gergevesinde tek basina ya da kobine tedaviler olarak
kullanilabilmektedir [31,123]. Bu tedaviler disinda ED tedavisinde en etkin ve
kalici tedavi ise penil protez implantasyonlaridir. Yiiksek basari oraniyla ED teda-
visinde en yuksek etkinligi sahip penil protez uygulamalarinda en énemli komp-
likasyonlardan birisi protez enfeksiyonlaridir [31,163]. DM varhgi ile beraber kan
sekerinin >200 mg/dL olmasi ve HbA1lc diizeyinin %11.5 lzeri olmasi protez en-
feksiyonu igin risk faktorl olarak belirtiimekle birlikte bazi ¢alismalarda HbAlc
dizeyi ile ilgili herhangi bir esik deger olmadigi da bildirilmistir [31,189]. ED ile
birlikte gorilebilen diger Grolojik hastaliklar arasinda benign prostat hiperplazisi
veya buna bagli cerrahiler, kronik pelvik agri sendromu ve kronik prostatit, in-
terstisyel sistit ve peyronie gibi patolojiler bulunmaktadir [31,190,191]. Benzer
sekilde DM’li hastalarda asemptomatik bakteritri ve Uriner sistem enfeksiyonu
gorilme sikligr Gg kat artmaktadir [192]. Diyabet hastalarinda benign prostat hi-
perplazisi ve alt Uriner sistem semptomlari ve hiperaktif mesane semptomlari
daha sik gorulmektedir [193,194]. Peyronie hastahgi sikhg da DM’li hastalarda
artmakta ve prevalansi %10-%43 arasinda tespit edilmektedir [195,196]. Bizim
yaptigimiz Yaptigimiz anket ¢alismasinda, endokrinoloji ve dahiliye uzmanlarinin
yalnizca %2,2’si erektil disfonksiyon (ED) sikayeti olan hastalari Giroloji bolimine
yonlendirmediklerini belirtmistir. ED sikayeti ile basvuran hastalarin %46,3’l tani
konar konmaz Urolojiye yonlendirilirken, geri kalan hastalarin tedavi sirecinde
yonlendirildigi ifade edilmistir.

Ayni ankette, Uroloji klinigine ED nedeniyle basvuran ve daha sonra diyabet
(DM) tanisi alan hastalarin yénlendirilmesine iliskin olarak, endokrinoloji ve da-
hiliye uzmanlarinin

%18,2’si kendilerine bu sekilde hicbir hasta yonlendirilmedigini bildirmistir.
Uroloji uzmanlarinin %2,1’i ise, bu kliniklerde DM tanisi konmus higbir hastanin
ED nedeniyle kendilerine yénlendirilmedigini ifade etmistir. Ote yandan, rolo-
ji uzmanlarinin %90,2’si ED sikayeti ile basvuran hastalarda DM sorguladigini,
%96,6'sI ise DM tespit edilmesi halinde hastalari dahiliye veya endokrinoloji po-
liklinigine yonlendirdigini belirtmistir. Ancak bu uzmanlarin %12’si ydonlendirmeyi
ED tedavisinin ardindan gergeklestirmektedir.

DM agisindan arastirma yontemlerine bakildiginda, Groloji uzmanlarinin
%62’si aclk kan sekeri ile tarama yaptigini, %37,6'si ise HbA1lc diizeyini tercih
ettigini belirtmistir. Ayrica, Uroloji uzmanlarinin %90,2’si DM varhginin tercih et-
tikleri ED tedavi yontemini etkiledigini ifade etmistir. Bu bilgiler isiginda

a. Diyabetli hastalarda ED tedavisi mutlaka multidisipliner bir planlamayla
yapilmalidir.
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b. Diyabet hastalarinda ED sikayetine ek olarak karsimiza gikabilecek pey-
ronie, kronik prostatit ve benign prostat hiperplazisi gibi diger lirolojik
hastaliklar agisindan lirolojik degerlendirmesi iiroloji uzmanlar tarafin-
dan yapilmalidir.

c. Erektil disfonksiyon tedavisi i¢in kullanilan PDE5i’lerine yanitsizlik du-
rumunda diger tedavi se¢enekleri ve kombinasyon tedavileri iiroloji uz-
manlari tarafindan diisiiniilmelidir.

d. Erektil disfonksiyon sikayeti ile bagvuran tiim hastalarda aglik kan sekeri
ve gerekirse HbA1lc diizeylerine bakiimalidir.

e. Erektil disfonksiyon nedeniyle basvuran hastalarda kan sekeri >200 mg/
dL saptandigi takdirde hasta kan sekeri regiilasyonu ve ereksiyon koru-
yucu antidiyabetik tedavi agisindan endokrinologlar tarafindan deger-
lendirilmelidir.

f. Erektil disfonksiyon tedavisi yanitsizlhiginda veya penil protez uygulama-
st planlanan hastalarda kan sekeri regiilasyonu mutlaka sorgulanmali ve
endokrinoloji uzmanlari tarafindan uygun regiilasyon saglanmalidir.

5. SONUCLAR VE GELECEGE DONUK ONERILER

DM ve ED birlikteligine toplumda oldukga sik rastlanilir. Diyabet bircok pa-
tofizyolojik yolaklarla ED gelisimine sebep olabilir ve ED’nin énemli risk faktor-
lerinden birisidir. Bu nedenle gerek DM ve gerekse ED tanisi alan hastalarda
multisipliner yaklasim olduk¢a énemlidir. Endokrinoloji ve diyabet ile ilgilenen
dahiliye uzmanlari ile Urologlarin bu bilingle interaksiyonda olmasi bu iki hasta-
igin yonetimini daha iyi ele almayi saglayacaktir. DM yonetiminde endotel dis-
fonksiyonu koruyucu tedavilerin 6n planda tutulmasi ve es zamanli olarak erektil
disfonksiyon tedavisinin baglanilmasi en etkili yaklasim olarak goriilmektedir.
Yeni antidiyabetik ilaglarin ereksiyon koruyuculugu agisindan insan ¢alismalarinin
yapilmasi bu tedavide yeni bir boyut kazandirmasi agisindan faydali olacaktir. DM
nedeniyle basvuran ve ED tarifleyen diyabetik ED hastalarinda multidisipliner bir
yaklasimla, DM tedavisiyle eszamanli olarak 6zellikle glinlik 5 mg tadalafil bas-
lanmasi ya da segili olgularda on-demand sildenafil, vardenafil, tadalafil verilmesi
onerilmektedir. ED nedeniyle tedavi alan hastalarin tedavi basarisi agisindan kan
sekeri reglilasyonunun yapilmasi énemli olmakla birlikte ED gelisim riskini dnle-
mek agisindan ideal optimal kan sekeri ve HbAlc degerlerinin belirlenebilmesi
agisindan klinik calismalara ihtiyag vardir.
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