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Son on yIl icerisinde erektil fonksiyon ve disfonksiyon
konusunda bilgilerimiz artmis olsa bile, bu mekanizmanin
patofizyolojisi konusunda netlestiriimesi gereken bircok
detay vardir. Bu 6nemli detaylardan bir tanesi de benign
prostat hiperplazisinden (BPH) kaynaklanan alt Uriner
sistem semptomlan (AUSS) ile erektil disfonksiyon (ED)
arasindaki iliskidir. Cok sayida epidemiyolojik calisma ile
AUSS/ED arasinda giiclii bir iliski oldugu ortaya konulmus
olsa da, sebep-sonug iliskisi ve altta yatan patofizyolojik
mekanizmalar tam olarak anlasilamamustir.

Etiyopatogenezinde bircok ortak risk faktorinl barin-
diran bu iki patolojik durumun yasla birlikte gortlme sikli-
ginin arttigl bilinmektedir (1—5). Hatta ge¢mis yillarda bu
ikili arasindaki iliskinin sadece ilerleyen yas ile sinirl oldu-
8u distnilmustir. Ancak glinimduzdeki bilgi ve bulgular
bu iliskinin ¢ok daha kompleks bir yapiya sahip olduguna
isaret etmektedir (1). Yas disinda hipertansiyon, diyabet,
sigara icimi ve obezite gibi bircok ortak risk faktorlni icer-
mektedirler. Ayrica AUSS kendisi de ED icin bagimsiz bir
risk faktoradir (6). Ortak risk faktorleri barindiran ve yasam
kalitesi Gzerinde ciddi olumsuz etkileri olan bu iki durum
arasindaki iliskiyi anlamaya ve ortak patofizyolojik meka-
nizmalarn agiklamaya yonelik glincel calismalar devam et-

mekte bu sayede yeni ve glicli kanitlara ulasiimaktadir.
Patofizyoloji

AUSS ve ED arasindaki iliski hentiz net olarak anlasilma-
sa da bu iliskiyi aciklamak Uzere 4 patofizyolojik mekaniz-
ma kabul gérmektedir.

Bu teoriler;

1. NOS/NO teorisi

2. Rhokinaz yolagi

3. Pelvik ateroskleroz

4. Artan otonom aktivite, basliklarindan olusmaktadir.
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Bu derlemenin konusunu artmis otonomik aktivite
olusturdugu icin diger mekanizmalara deginmeden dog-
rudan artan otonom aktivitenin AUSS/ED birlikteligindeki

roli Gizerinde durulacaktir.
Artan otonom aktivite

Duz kas kasilmasi ve vaskuler tonusu diizenlemede rolu
bulunan a1-adrenerjik reseptorlerin cesitli alt tiplerinin alt
Uriner sistem ve genital organlarda da varhgi gésterilmistir
(7). a1A ve a1D reseptorlerinin prostat stroma dokusun-
da, Uretrada ve mesane boynu detrusor liflerinde; a.1A ve
o 1B reseptdrlerinin ise vaskiler diz kaslarda bulundugu
bilinmektedir (6). Korpus kavernozumlarda da adrenerjik
reseptorler bulunmaktadir ve bu reseptérlerin baskilanma-
s1 diiz kas relaksasyonuna ve vaskuler tonUstin azalmasina
yol acarak ereksiyonu saglamaktadir. Goriildigu tizere bu
reseptorler penil ereksiyonda hayati 6neme sahiptir, ¢lin-
ki ereksiyon tamamen korpus kavernozum diiz kaslar ve
vaskdler sistemindeki kasilma ve gevseme arasindaki den-
geye bagl olarak meydana gelmektedir. Bu reseptorleri
uyaran temel mediatdr noradrenalin olup korpus kaverno-
zumdaki diiz kaslarda ve vaskuler yapilarda kontraksiyona
yol agmaktadir.

Yaslanma ile birlikte diiz kas relaksasyonunu saglayan
nitrinerjik ve enkefalinerjik sinirlerde azalma, a-sdrenerjik
sistemde ise up-regililasyon oldugu bilinmektedir. Artan
otonom aktivite teorisinin temelinde de yaslanma ile bir-
likte artmis olan o.1-adrenerjik aktivitenin, hem kavernéz
dokularda diiz kas tonusunu arttirarak erektil disfonksiyona
yola actigina, hem de mesane boynu ve prostat stromal
hiicrelerinde diiz kas tonusunu arttirarak AUSS olusumuna
yol actigina inanilmaktadir. Bu teoriyi ortaya koyan ve buna
destek cikan bircok deneysel ve klinik calisma yapilmistir.
McVary ve arkadaslarinin, otonom sinir sisteminin prostat
gelisimi Uzerindeki etkisini ve kontroliin arastirdiklar ca-
lismalarinda; otonom sinir sisteminin prostat blylimesini

uyardigini, sempatektomi ve parasempatektomi yapilan



Derleme

ERKEK CINSEL SAGLIGI

ratlarda prostat bezinde kiiclilme izlendigini rapor etme-
leri bu konuda bir milat olmustur (8). Daha sonra yapilan
bazi calismalarda ise sempatik aktivite artisina bagh hiper-
tansiyon gelisen ratlarda ayni zamanda mesane, Uretra ve
prostat dokularinda da sempatik aktivite artisinin meyda-
na geldiginin gdsterilmesi, otonom aktivitenin bu organ-
lardaki varligini ve roliini kanitlar niteliktedir (9-12). Yine
parsiyel mesane cikim obstriksiyonu yapilan ratlarda me-
sanede alfa reseptdr dagiiminda degisikliklerin olmasinin
yanisira, spontan kavernozal kontraksiyonlarininda ge-
listigi gosterilmistir (13). Bir baska calismada ise, mesane
boynunda obstruksiyona sekonder olarak, kavernozal diz
kas demetlerinin kasilma hizini arttiran agir myozin zinciri

SM-B’nin kontrol grubuna gore anlamli olarak arttig1 gos-

terilmistir (14).

Bu deneysel calismalar daha sonra BPH ile artmis oto-
nom aktiviteyi iliskilendiren epidemiyolojik calismalarla
da desteklenmistir (15). Ozellikle son onbes yil icerisin-
de yapilan genis serili epidemiyolojik calismalarda AUSS
ile seksuel disfonksiyon arasindaki iliskiyi gésteren gicli
kanitlar elde edilmistir. Yas, diyabet ve hipertansiyon gibi
cesitli komorbiditeler ve kisinin yasam tarzi géz 6niline
alinarak yapilan analizlerde AUSS’nin ED icin bagimsiz bir
risk faktorid oldugu gorilmustiir (16-19). Kuzey Amerika
ve Avrupa’'da yaslanan erkekler tizerinde yapilmis en genis
serili calismalardan birisi olan “The Multinational Survey
of the Aging Male” (MSAM-7) calismasinda 12815 erkek
degerlendirilerek; yas, AUSS, eslik eden komorbiditeler ve
erkek seksuel disfonksiyonu arasindaki iliski arastiriimistir.
Bu calismanin sonucunda, erkeklerde yasam tarzi ve ce-
sitli komorbiditelerden bagimsiz olarak, ileri yas, AUSS ve
erektil disfonksiyon arasinda kuvvetli bir birliktelik oldugu
gorulmdustir (19). Yine AUSS olan hastalar hafif, orta ve
agir dereceli olarak siniflandinidiginda cinsel islev bozuklu-
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8gu sikhgy sirast ile %43, %66, %83 olarak bildirilmistir.

Artan otonom aktivitenin disfonksiyonel iseme ile ilis-
kilendirildigi calismalarda otonomal aktivitenin BPH ve
ona bagli semptomlarla iligkili oldugu tezini gticlendirir
niteliktedir (20). Altmis yasin Uzerindeki hastalarin kor-
pus kavernozumlarindan alinan érneklerde fenilefrin olan
kontraktil yanitin daha fazla oldugunun goésterilmesi, yasin
adrenerjik duyarhlik artisindaki roliinti vurgular niteliktedir
(21). Yine baska bir calismada ise ileri yas ED hastalarinin
serum epinefrin seviyelerininde geng yas gruba gore ytik-
sek oldugu gosterilmistir (22). McVary ve arkadaslar ise
MTOPS calismasinin bir parcasi olarak yaptiklar calismala-
rinda otonom aktiviteyi degerlendirmek icin Tilt-table testi
kullanmuslar ve artmis sempatik tonus ile AUSS arasinda
anlamli derecede iliski oldugunu rapor etmislerdir (20). Bu
bulgular 1siginda giiniimiizde, otonom sinir siteminin artan
aktivitesinin iseme semptomlari ve ED tzerinde 6nemli bir
rolt oldugu teorisi kabul gérmustir.

Ancak Umul ve arkadaslarinin yakin zaman once rapor
ettikleri calismalarinda artan otonom aktivitenin AUSS/
ED iliskisindeki yerini yeniden sorgulamamiza yol agcmistir
(23). BPH’ ya bagh AUSS saptanan ve ED’nu olan hastalar-
da alfa bloker tedavisi 6ncesi ve sonrasi periferal ve santral
otonom aktivitenin elektromyografi ve elektrokardiografi
kullanilarak Sl¢ildiugi calismada, tedavi sonrasi otonom
aktivitede anlamh bir degisim olmadigimi bildirmislerdir.
Yazarlar, AUSS ve ED arasindaki patofizyolojik mekanizma-
y1 agiklamak icin artan otonomik aktiviteden ziyade pelvik
ateroskleroz, endotelyal azalmis NOS/NO diizeyi veya
artmis Rhokinaz aktivasyonu gibi diger hipotezlerin daha
o6nemli olabilecegini bildirmislerdir. Umul ve arkadaslarinin
calismasi AUSS-ED iliskisinin patofizyolojik mekanizma-
sinin agiklanabilmesi i¢in daha ¢ok prospektif randomize

calismaya ihtiya¢ duyuldugunu géstermistir.
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