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ERKEK CiNSEL SAGLIGI

Prematiir ejakulasyon ve tedavide dapoksetinin yeri
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Prematiir ejakiilasyon (PE) ve dapoksetin’den 6nceki

tedavi secenekleri

Erken bosalma (PE) erkek cinsel saghginin énemli bir
sorunudur. Erkek cinsel islev bozuklugu libido kaybi, erek-
til disfonksiyon ve premattir ejakuilasyon olarak gruplandi-
ginda PE, tanimindaki standart eksikligine ragmen, en sik
gorulen olarak bildirilmistir. Bircok arastirmaci bu tablonun
distik oranda bildirildigini ve gereginden az oranda teda-
vi edildigini distinmektedir (1). PE’'nin kiresel yayginhgi-
na yonelik calismalar, en azindan DSM-IV tanimlamasina
gore, genel toplumda % 4-39 arasi genis bir aralikta bildiril-
mektedir (2,3,4,5). Uluslararasi bir calisma ile 27500 kadin
ve erkekte gerceklestirilen GSSAB (Cinsel Tutum ve Dav-
ranislarin Kiiresel Calismasi) verilerine gére tiim yas grup-
larinda yaklasik %30 kuresel PE prevalansi rapor edilmistir.
Daha gtincel ve dogrudan PE konusunda tamamlanmis bir
calismada ise bu oran % 22.7 olarak bulunmustur (2).

PE ile ilgili iki resmi tanim yapilmustir. ilk resmi tanim
1980 yilinda Amerikan Psikiyatri Dernegi tarafindan ya-
pilmis ve DSM-3’de yayimlanmistir (6). 2000 yilinda da
tanim revize edilip DSM-4’de yayimlanmistir. DSM-4 ta-
nimina gére PE “minimal uyaridan sonra ve istenenden
daha erken, penetrasyondan énce veya hemen sonra ger-
ceklesen ejakilasyondur. Rahatsizlik ve sikinti yaratir, bu
durumu ilgili kisi istemli olarak kontrol edemez veya ¢ok
az kontrol edebilir” seklinde tanimlanmistir (7). 1993 yilin-
da da ikinci resmi PE tanimi Diinya Saglik Orgiiti (ICD-10)
tarafindan yapilmistir. Buna gére PE sevismeden yeterli
dizeyde zevk alacak kadar ejaktilasyonu geciktirememe
halidir. Ejakiilasyonun cinsel birlesmeden hemen 6nce ya
da birlesmenin hemen sonrasinda veya birlesmeyi sagla-
yacak diizeyde yeterli ereksiyon olmadan meydana gel-
mesidir. Tanima gére bir zaman sinirt vermek istenirse
birlesmenin baslangicindan sonraki 15 saniye icerisinde

ejakiilasyonun olmasi durumudur (8). Uluslararasi Cinsel

Tip Dernegi (ISSM) PE ile ilgili daha kapsamli yeni bir ta-
nim yapmustir. PE’'nin ilk kanita dayali tanimi: Ejakiilasyo-
nun hemen her zaman birlesmeden 6nce olmasi veya 1
dakikadan 6nce olmasi ya da hemen hemen daima vaji-
nal penetrasyonda ejakulasyonun geciktirilememesidir.
Bu durum birey icin hayal kirikligl, Giziintd, cinsellikten ka-
¢inma ve ruhsal sikinti yaratip bireyin sosyal iliskilerinde
sorunlar meydana getirmelidir. Bu tanimda diizenli cinsel
birlikteligi olan yasam boyu PE’li kisiler dikkate alinmuistir,
edinsel PE ile ilgili kanita dayali bir tanimlama i¢in objektif
verilerin olmadigina karar verilmistir (9).

Bu alanda ilk kez Waldinger ve arkadaslan tarafindan
1994 yilinda intravajinal Ejakiilasyon Latans Siiresi (IELT)
tanimi yapilmistir. Objektif dl¢lim icin tanimlanmis bu siire
cinsel birlesmeyi takiben ejakilasyona kadar gecen sureyi
tarif etmektedir (10).

PE, yasam boyu (primer) ve edinsel (sekonder) olarak
siniflandirihr (11). “Yasam boyu PE” ilk cinsel birlesmeden
itibaren vardir ve Smur boyu devam eder. Ejakiilasyon, va-
jinal penetrasyon saglanmadan 6nce veya saglandiktan
sonra 1-2 dakika icerisinde olmak lizere ¢cok hizl gercek-
lesir. “Edinsel PE” ise yavas yavas veya ani baslangicl ola-
bilir ve sorun ortaya ¢cikmadan énce ejakilasyon tamamen
normaldir. Ejakiilasyona kadar gecen zaman kisadir, fakat
genellikle yasam boyu PE'deki kadar hizli degildir. Son
zamanlarda PE siniflandinimasinda iki tanim daha ortaya
atilmistir (12). “Dogal degisken PE”, cinsel performansin
normal varyanti olarak kabul edilir. Ejakiilasyon her zaman
kisa degildir ve gercek bir patoloji olarak kabul edilmez.
Bu hastalar psikoterapiden fayda gorirler. “Prematiir ben-
zeri ejakilasyon bozuklugu”, ejakilasyon siiresi normaldir
ancak hastalar ejakulasyon sirelerinin kisa oldugunu san-
maktadirlar, gercek bir patoloji olarak gérilmez, prevalan-
s1 yiksek olmasina ragmen medikal tedaviden fayda gor-
mezler, psikoterapi fayda saglayabilir. Bu yeni tanimlar PE

tani ve tedavisinde yardimci olabilir ancak kesin rollerinin
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tanimlanmasi halen devam etmektedir (13).

PE'nin etyolojisinde psikolojik, ¢evresel, endokrin ve
noérobiyolojik faktorlerin etkili oldugu goésterilmistir. Cok
degiskenli ve karmasik bu etyoloji kanita dayal degildir
(2). Yasam boyu PE ile edinsel PE arasinda etyolojik agi-
dan fark oldugu spekiile edilebilir (2). Yasam boyu PE icin
kesitsel calismalar ve deneysel calismalar genetik bir pre-
dispozisyonu da isaret etmektedir (2). Ancak etyopatoge-
neze yonelik asil arastirmalar serotonerjik sistemin santral
ve presinaptik katkisinin fark edilmesi ile baslamistir (1).
Oysa edinsel PE icin performans anksiyetesi, psikolojik ve
iliski kaynakli problemler, prostatit, hipertiroidizm ve ilag
kullanimlarina yénelik gérusler bildirilmistir (2).

PE'nin tedavisinde de tanim ve etyolojideki belirsizli-
gin izlerini gérmek mimkiindir. Tarihsel olarak énceleri
PE’nin psikosomatik yonii nedeniyle, davranis ya da seks
terapisi ve bilissel tedavi gibi yontemler yaygin olarak kul-
laniimistir (14). Psikoseksilel davranissal yontemlerin ba-
sarisinin %45-65 gibi yiiksek basari oranlar oldugu ancak
etkinliginin uzun stirmedigi belirtiimektedir. Yapilan bir ¢ca-
lismada 3 yil takip edilen ve davranissal tedavi uygulanan
hastalarin %75’inde ilerleme kaydedilmedigi gbsterilmistir
(15).

Topikal anestezikler ile glandiler duyarligin azaltil-
masi yaklasimi da ilk kez 1940l yillarda yayimlanmistir
(16,17,18). Prilokain / Lidokain krem lisanssiz olarak halen
yaygin kullanilmaktadir. Aerosol anestezik sprey de PE’nin
birinci basamak tedavisinde lisanssiz olarak kullaniimakta
olup, yapilan bir calismada plaseboya gére IELT’yi 8 kat
arttirdig1 gésterilmistir. PE tedavisinde lisans almayi bekle-
mektedir (17). Bu lokal anestezik ajanlar istege bagli olarak
kullanimi agisindan ideal géziikse de basta genital uyu-
sukluk, hissizlik, erektil disfonksiyon olmak lzere hasta ve
partneri acisindan bircok sakincalari vardir (14).

Farmakolojik olarak ayrica fosfodiesteraz tip 5 inhibitor-
leri, bazi narkotik ajanlar, klomipramin ve alfa blokerlerde
arastirilan ve Uzerinde fikir birligi olusmamis secenekler-
dir (19,20,21). Fosfodiesteraz tip 5 inhibitorlerinin erektil
disfonksiyon tedavisindeki basarisina ragmen, PE de tek
basina kullanimini destekleyen sinirli veri bulunmaktadir.
Sildenafil ile degerlendirilen tek randomize, plasebo-kont-
rollQ, cift-kdr cok merkezli bir calismada IELT de 2.6 kat ar-
tis saptanmis ancak bu istatistiksel olarak plaseboya gore
anlamli bulunmamustir (22). Ayni hasta grubundan calisil-

mis anketlerde ejakiilasyon kontrold, gliven ve memnuni-
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yetinde bir iyilesme gdsterdigi de tespit edilmistir. Bu glin
icin sadece erektil disfonksiyon ve PE birlikteliginde kulla-
nimi dnerilmektedir.

Alfa blokerlerin seminal kanalin sempatik tonusunu
azaltarak bosalmay: geciktirdigi gosterilmistir (23). Trama-
dol santral etkili narkotik bir ajandir, opioid reseptor akti-
vasyonu, serotonin ve noradrenalinin geri alimini inhibe
ederek etkisini gosterir. Her iki grup ilacin PE ye etkinlikleri
olmakla beraber kullanimlari i¢in daha fazla calismaya ihti-
yag vardir. Su anda klinik uygulamalari tavsiye edilmemek-
tedir (24).

Asil devrim antidepresan olarak kullanilan serotonin
geri alim inhibitorlerinin ejakilasyona yonelik yan etki-
lerinin fark edilmesi ile yasanmistir (1). Norobiyolojinin
aydinlanmasina da imkan veren bu gelisme uzun yillar
bu ilaglarin endikasyon disi olarak kullaniimasina yol ag-
mustir. Bu ilaglar icerisinde 6zellikle selektif serotonin geri
alim inhibitéri (SSRI) grubu ilaglar prematur ejakiilasyon
tedavisinde yogun olarak kullanilmaktadir (25). Benzer
mekanizmayla etki eden SSRI'lar sitalopram, fluoksetin,
fluvoksamin, paroksetin ve sertralindir. Sistematik bir der-
leme ve meta-analiz temelinde, SSRI'larin IELT geometrik
ortalamasint 2.6-13.2 kat arttirdigi gérilmustir. Ayrica
paroksetinin, fluoksetin, klomipramin ve sertralinden Us-
tln oldugu saptanmustir (26).

Bosalma kontroliinlin supraspinal seviyede sinirsel
kontrol altinda oldugu ve serotonin (5-hidroksitriptamin,
5-HT) nérotransmitterinin rol oynadigl bilinmektedir. PE
patofizyolojisinde rol alan en az 3 serotonin alt reseptor-
lerinin (5-HT1a, 5-HT1b, 5-HT2c) mekanizmasi olduk-
ca karmasiktir (27). Su an kabul edilen goriis 5HT1b ve
5HT2c reseptorlerinin aktivasyonunun ejakiilasyonu ge-
ciktirdigi, 5SHT1a reseptdr aktivasyonunun ejakiilasyonu
aktive ettigi yonlindedir. PE'nin 5-HT1a reseptorlerinde
asirt duyarlilik ve 5-HT2c reseptorlerin duyarlhhiginda azal-
ma ile iliskili oldugu g&sterilmistir (28). Son zamanlarda
PE icin potansiyel bir genetik temelli arastirma ilgi odagi
olmustur (29). Bir serotonin tasiyici geninin (5-HTT) poli-
morfizminin, SSRI tedavisine yanit ile iliskili olabilecegi ka-
bul edilmektedir (30). Bu ilaglar, 5-HT tasiyicilar tarafindan
serotoninin aksonal geri emilimini bloke etmektedirler,
bdylece 5-HT nérotransmisyonu artmakta ve postsinaptik
membrandaki 5-HT2c reseptorleri uyariimakta ve ejaki-
lasyon gecikmektedir (2).

Ejakulasyon gecikmesi SSRI grubu (dapoksetin haric)
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ilag alindiktan birkag glin sonra baslar, fakat 1-2 hafta son-
ra daha belirgin hale gelir ve surekli kullanimda birkag yil
surebilir. Ancak etkinlik birkag yil muhafaza edilse bile ilaca
karsi duyarlilikta azalma 6 ay ile 12 ay arasinda gelisebilir
(19).

SSRI'larin sik gorilen yan etkileri arasinda bitkinlik,
sersemleme hissi, esneme, bulanti, kusma, agiz kurulugu,
ishal ve terleme vardir; bunlar siklikla hafiftir ve 2-3 hafta
icinde tedricen iyilesirler (19). Libido azalmasi, anorgazmi,
anejakilasyon ve erektil disfonksiyon da bildirilmistir.

Yukaridaki farmakolojik ajanlar arasinda etkinligine
ragmen yan etkileri nedeniyle SSRI'larin kullanimi sinirli
kalmistir. Yan etki disinda, bu tedavi seceneginin onaylan-
mamis olmasi ve “antidepresan” olarak bilinmesi bazi has-
talarda guivensizlik ve korkuya yol acarak nihayetinde %30
olguda ilag birakilmasi bildirilmistir (2).

PE tedavisinde kullanilacak ideal ilaglar kisa etki sire-
sine sahip olmalidir, uzun sureli kullanim olmadan her ilag
alminda ayni klinik etki elde edilmelidir ve yan etki orani
az olmaldir (31). Hizli emilmelidir ve hizla pik plazma se-
viyesine ulasmalidir. Ayni sekilde hizla elimine edilmeli ve
birikmemelidir (1). Bu 6zellikler, PE ilacinin “istendiginde”
kullanilmasina olanak saglayacaktir.

Boyle bir arayisin sonucunda ulasilan dapoksetin ait ol-
dugu SSRI grubundan famakokinetik ve farmakodinamik

farkhhgindan dolayi tercih sebebi olmustur.
Dapoksetin

Dapoksetin, PE tedavisine 6zgl gelistirilmis SSRI gru-
bundan bir ilagtir. Oysa PE tedavisinde yakin zamanda
kullanilan ve halen kullaniimakta olan SSRI (dapoksetin
hari¢) grubu ilaclar ilag yan etkisinden faydalanilarak endi-
kasyonsuz kullaniimaktadir (14,26). Dapoksetin bu amag
icin gelistirilmis farkli bir farmakolojik profile sahiptir ve is-
tege bagli dozaj icin uygun hale getirilen 6zelliklere sahip-
tir (32). Dapoksetin PE icin oral tedavi olarak tasarlanmis
glcld bir SSRI'dir. Hizli bir sekilde 1,5 saatlik bir Tmax ile
emilir maksimum plazma diizeyine yaklasik 1 saatte ulasir.
Yarilanma omri ortalama 30 dk olan bu ajan ¢cok ¢abuk
elimine olmaktadir (33).

Dapoksetin ve diger SSRI'larin farmakokinetik profille-
rindeki farkllik su sekilde 6zetlenebilir:

-Diger SSRI'larda kararli durum konsantrasyonuna ulas-
mak icin gecen sure birkac glin ya da hafta strebilir ancak

dapoksetin hizla, oral uygulamayi takiben emilir (34).

-Dapoksetin 30 mg veya 60 mg doz kullaniminda
doruk plazma diizeylerine yaklasik 1 saat icinde ulasilir
(35,30).

-Dapoksetin hizli elimine edilir; baslangic yarn émri
her iki doz i¢in (30mg, 60mg) yaklasik 1.4 saat iken diger
SSRI'larda yaklasik 4.21 saat olmaktadir (34).

-Dapoksetin 60 mg doz icin 21.9 saat ve 30 mg doz
icin 18.7 saatlik bir terminal yari dmriine sahiptir (35).

-Dapoksetinin birden fazla doz aliminda farmakokine-
tigi degismez ve 6nemli dl¢lide viicutta birikmesi beklen-
mez (35).

Faz Il calismalarda baslangicta 30 mg icin en uygun
doz tespiti yapilmis ancak gerekirse 60 mg (6nerilen en
yuksek doz) kullanilabilecegi 6nerilmistir. Farmakodinamik
calismalarda dapoksetinin cinsel iliskiden 1-3 saat 6nce
alinmasinin en uygun zaman oldugu belirtiimektedir (37).

Dapoksetin icin klinik kanitlarin alindigl calismalar
PE’nin kanita dayali taniminin éncesindeki déneme aittir
ve DSM-IV-TR kriterlerine gére diizenlenmistir (1). Ancak
olgularin %58’ ISSM’'nin yasam boyu PE kriterleri ile 6rtis-
mektedir (2).

IELT ve valide bir 6lcek olan PEP: Premature Ejaculation
Profile (PEP), hastanin PE derecesindeki degisimi yorum-
ladig1 “calisma baslangici ile karsilastirdiginizda PE soru-
nunuzu nasll tarif ederdiniz: ‘cok daha kotd’, ‘daha kotd’,
‘biraz daha kotid’, ‘degisiklik yok’, ‘biraz daha iyi’, ‘daha iyi’
ve ‘cok daha iyi”” sorusuna verilen cevaptir. Bunlardan
yegane Olculebilen olani IELT sonuglaridir. ISSM’nin tani-
mindan 6nceki cogu mevcut calismada 2 dakika kriteri
esas alinmistir. Ortalama IELT degeri tim olgularda her iki
doz ile de (30 ve 60 mg) plasebodan anlamli dl¢lide daha
fazla bir yikselme gostermistir. Hatta abartma riski tasi-
yan aritmetik ortalamaya kiyasla geometrik ortalamanin
daha konservatif olacagl diisiincesiyle yapilan degerlen-
dirmelerde de bu sonug teyit edilmistir. IELT’'nin ¢ok kisa
oldugu gruplarda da (1 dakikanin ve 30 saniyenin altinda)
dapoksetin etkin bir sekilde IELT seviyesini arttirmistir. Bu
parametrenin degerlendirmesinde 6nerilen standart, IELT
geometrik ortalamasinin calisma sonunda bazal degerle-
rin kag katina ¢iktigidir (2).

Dapoksetin ile 1958 hastay1 kapsayan iki, ¢ift-kor, ran-
domize, kontrollii calismalarin entegre analizi yayimlandi
(38). Dapoksetin 30 mg ve 60 mg'in plaseboya nazaran
IELT’yi anlamli derecede daha fazla arttirdig1 gésterilmistir.

30 mg ve 60 mg doz gruplarindaki hastalarin sirasiyla %51

97



ERKEK CINSEL SAGLIGI

Derleme

ve %58’inde ejakiilasyon kontrolinun iyilestigi bildirilmis-
tir. Her iki dapoksetin dozu da ilk dozdan itibaren etkin ol-
mustur. Bu iki calismanin alt analizinde cinsel iliskide kont-
rol ve tatmin duygusu bakimindan iki derece ya da daha
fazla artis (en kotlden en iyiye 1'den 5’e derecelenmis)
olan erkeklerin orani dapoksetin 30 mg ve 60 mg ile sira-
styla %36.3 ve %44.5 plasebo ile %15 olmustur (39).

Yine Hellstrom ve arkadaslar prematir ejakiilasyo-
nu olan ve yaslar 23-64 yil arasinda degisen 130 erkek
hastaya 2 hafta boyunca 60 mg ve 100 mg dapoksetin
vererek IELT'de plaseboya gore anlamli diizelmeler elde
ettiklerini bildirmislerdir(40).

Dapoksetin ve paroksetinin karsilastirildigr 340 erke-
gin dahil edildigi bir caismada hastalar 3 gruba ayrilarak
3 ay sureyle 60 mg dapoksetin, 20 mg paroksetin ve pla-
sebo verilmistir. [ELT dapoksetin alan grupta 38 sn’den
179 sn’ye, paroksetin alan grupta 31 sn’den 370 sn’ye ve
plasebo alan grupta 34 sn’den 55 sn’ye artmistir. Dapok-
setinin paroksetine gére daha az ve plaseboya gére daha
fazla etkin oldugu bulunmustur (41).

Dapoksetini PE tedavisinde IELT baz alinarak incele-
yen yedi calisma yakin zamanda yayimlanmistir. Krono-
metre ile Slglimle 9 ile 24 hafta arasinda degisen siirede
calisiimis ve ortalama IELT degerleri ortaya konulmustur.
Dapoksetin 30 mg ya da 60 mg ile tedavi edilen grupta
plaseboya oranla [ELT'nin tim olgularda arttig1 ve PE de
iyilesme sagladigl gorilmustir.

Kanita dayali yedi ¢alismadan biri olan McMahon ve
arkadaslarinin 1067 kisiyi kapsayan ve 12 hafta izlenen
cift kor randomize kontrollii calismasinda,dapoksetin veri-
len grupta baslangi¢ dozundan sonra IELT de anlamli artis
oldugu gdsterilmistir. Dapoksetin 30 mg (1.1 [0.45] -2.7
[2.68] dakika), 60 mg (1.1 [0.48]—3.0 [3.19] dakika) ve pla-
sebo (1.0[0.47] -1.8 [1.71]; P < 0.001) bulunmustur (42).

Dapoksetin ile fosfodiesteraz tip 5 inhibitorlerinin bir-
likte kullaniimasi ile ilgili tadalafil 20 mg ve sildenafil 100
mg ile yapilan calismada édnemli bir etkilesim goértilmemis-
tir (43).

Yan etki profili acisindan tipik olarak gastrointestinal
sistem ve santral sinir sistemi yan etkileri gézlenir. Bulan-
t1, diyare, bas agrsi, bas déonmesi, uyku hali, uykusuzluk,
halsizlik ve nazofarenjit en sik rastlanilan yan etkilerdir.
Klasik SSRI (antideprasan) aksine dapoksetinin cinsel is-
lev bozuklugu yan etkisi daha dusiktir. Tim yan etkiler

doz bagimlidir ve farmakokinetik profil ile uyumlu olarak
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1.3 saat (pik seviye siresi) baslayip 1.5 saat sirer ve hafif
orta siddettedir. Tedaviyi birakma oranlari plasebo, 30mg
gereginde, 60mg gereginde, 60mg giinlik icin %1, %3,5,
%8,8 ve %10°dur (2).Gereginde kullanim ile kronik seroto-
nerjik uyarilmanin olmamasi, serotonin reseptor duyarsiz-
lasmasini ve postsinaptik serotonin reseptorlerinin down-
reglilasyonunu 6nlemektedir.

Elektrofizyolojik ve hemodinamik olarak kardiyovasku-
ler bir risk olusturmaz. QT/QTc araligini uzatmaz. Bes ol-
guda gbzlenen senkop, vazovagal tabiattadir ve dozdan
3 saat sonra gozlenir, genellikle ilk doz sonrasinda bildiril-
mistir ve ortostatik manevralar veya damar icienjeksiyon
gibi girisimlerle iliskili bulunmustur. Bu anlamda vazovagal
(nérokardiyojenik) senkop ile iliskili olabilecegi séylenebilir.

Norokognitif glivenlik agisindan, depresyon tedavi-
sinde kullanilan SSRI grubu ilaglarin anksiyete, hipomani,
akathizi ve mood degisikligi riskleri hatta geng¢ popiilas-
yonda artmis intihar girisimi riski bildirilmekle beraber
dapoksetin’in nérokognitif yan etkileri bildirilmemistir (2).

Herhangi bir ila¢ etkilesimi de bildiriimemistir. Alkol,
alfa adrenerjik bloker ya da Fosfodiesteraz tip 5 inhibitori
ile birlikte kullaniminda farmakokinetiginde bir degisiklik
gozlenmemistir.

Dapoksetinin kullanimi izerine yayinlanan hicbir sag-
ik ekonomisi calismasi bulunmamaktadir. Dapoksetinin
ekonomik maliyeti yerel saglik yapisi, para birimi ve alter-
natif tedavi maliyetlerine gore degismekle beraber ajanin

onaylandig tim tlkelerde ayr ayn degerlendirilmelidir.
Sonuc¢

Dapoksetin (PriligyTM, Johnson and Johnson, Raritan,
N]J) 18-64 yas arasi erkeklerde erken bosalma tedavisinde
(PE) kullanilan 6zel olarak formiile edilmis lisansl ilk ve tek
urandur. Dapoksetinin kendine 6zgu bir farmakolojik ya-
pisi vardir, bu durum hasta icin buyuk kolaylk ve esneklik
saglayan istege bagl dozaj icin idealdir. Bugline kadar ya-
yimlanan klinik kanit dapoksetin 30 mg ya da 60 mg kul-
lanimi IELT de anlamli artis saglamustir. Dapoksetin PE icin
umut verici bir tedavi secenegidir ve kullanimi hasta cinsel
yasaminin kaliteli olmasini saglamaktadir (44). Su anda
dapoksetin toplam 10 Ulkede lisansh ilag olarak PE teda-
visinde kullanilmaktadir. Bunlar arasinda Avrupa (isvec,
Avusturya, Finlandiya, Almanya, italya ve Portekiz), Mek-
sika, Gliney Kore ve Yeni Zelanda bulunmaktadir (32,45).

Oral dapoksetin PE sikayeti olan 18-64 yas arasi erkek-
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lerin tedavisinde endikedir. Onerilen baslangi¢ dozu cinsel
iliskiden (24 saatte bir en fazla doz frekansi ile) 1-3 saat
o6nce 30 mg (su ile uygulanan)'dir. Doz etkinligi ve hasta
toleransina gére 60 mg ye (6nerilen en ytiksek doz) yuk-
seltilebilir. Her film kaph tablet 30 mg ya da 60 mg da-
poksetin hidroklorur icerir. A¢ veya tok karina kullanilabilir.
Dapoksetin siddetli karaciger yetmezIligi olan erkeklerde
ve glclu sitokrom P450 3A4 inhibitorleri (6rn; ketoko-

nazol, ritonavir, telitromisin), tiyoridazin, monoaminoksi-
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