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Nörolojik hastalıklar ve erektil disfonksiyon

ERKEK CİNSEL SAĞLIĞIDerleme

Erektil disfonksiyon (ED), bir erkeğin en az altı ay sü-

reyle cinsel performansa yetebilecek derecede bir penis 

ereksiyonu sağlayamama veya devam ettirememesi du-

rumu olarak tanımlanmaktadır (1). Prevalansı 40-70 yaş 

arasında %30-52 olup 70 yaş üzerinde %80’lere kadar 

ulaştığı bildirilmektedir. Ülkemizde, yapılan toplum tabanlı 

bir araştırmada, ED’nin prevalansı %69.2 olarak bulunmuş 

olup bunun %33.2’si hafif, %27.5’i orta derecede ve %8.5’i 

de şiddetli ED olarak bildirilmiştir (2). Massachusetts Yaş-

lanan Erkek Çalışması bulgularına (MMAS) göre ise 40−70 

yaş arası erkeklerde hafif ED %17, orta derecede ED %25 

ve şiddetli ED’de %10 olarak bulunmuştur (3). 

İnsan vücudundaki bütün fonksiyonlar gibi cinsel fonk-

siyonların kontrolü de santral sinir sistemi tarafından yapıl-

maktadır. Hipotalamusun medial preoptik alanı (MPOA) 

başta olmak üzere genital bölgenin duyu liflerinin son-

landığı parasagittal bölge, temporal bölge, frontal alan ve 

rinensefalonun santral sinir sisteminde cinsel işlevler ile 

ilişkili olduğu bilinmektedir. Ayrıca, ereksiyonun devam-

lılığının temporal korteks, inferior frontal girus, insula ve 

medial amigdal nükleus ile bağlantılı olduğu da bildirilmiş-

tir (4,5) Bu merkezler, dopamin, monoamin sistemi, gama 

aminobutirik asit (GABA), oksitosin ve prolaktin gibi pek 

çok nöroendokrin yapılar tarafından kontrol edilmekte ve 

etkilenmektedirler (4,5). Çeşitli patolojiler, doğrudan, be-

yindeki bu merkezleri etkileyebileceği gibi bu merkezlerle 

ilgili yolakları da bloke edebilmektedir. Ereksiyonda yer 

alan santral sinir sistemi dışında, penisteki innervasyonun 

otonomik (sempatik ve parasempatik) ve somatik (duysal 

ve motor) olduğu, pelvik parasempatik sinirler, hipogastrik 

sempatik sinirler ve somatik pudendal sinirler tarafından 

düzenlendiği bilinmektedir (6) Sempatik ve parasempatik 

sinirler kavernozal sinirler ile ilişkili iken somatik sinirler te-

melde penil sensöriyel ile bulbokavernöz ya da iskiokaver-

nöz kasların kontraksiyonu ile ilişkilidir. Santral, hormonal 

ve periferik faktörlerin etkisiyle gerçekleşen ereksiyonda 
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temel olay cinsel uyarı sonrası korpus kavernozumdaki 

düz kas elemanlarının relaksasyonunu takiben sinüzoitle-

rin kan ile dolmaya başlamasıdır. Buna göre sakral spinal 

kordun 2. ve 4. segmentlerindeki intermediolateral ko-

lumnada bulunan preganglionik nöronlardan gelen pa-

rasempatik uyarılar ile kavernozal sinir uçlarındaki uyarı 

neticesinde nörojenik nitrik oksit sentaz (nNOS) ve en-

dotelyal nitrik oksit sentazın (eNOS) ortaya çıkmasını ta-

kiben L-arjininden lipofilik nitrik oksit (NO) oluşur. Oluşan 

bu NO kavernozal düz kas hücresi içine girerek siklik gu-

anozin monofosfat (cGMP) sentezine aracılık eder. cGMP, 

düz kas hücresinde değişik mekanizmalarla Ca+2 düzeyini 

azaltır ve kavernozal düz kasın gevşemesini sağlayarak 

ereksiyonun başlatılmasını ve sürdürülmesini sağlar. Ge-

nişleyen sinüzoidler ile tunika albuginea arasında küçük 

venüllerin kompresyonu, venöz akışın azalmasına dolayı-

sı ile kanın korpus kavernozum içinde tutulmasına neden 

olur. Ereksiyon mekanizmasında çok sayıda nörotransmit-

terin görev aldığı ve yukarıda belirtilen mekanizmaların 

herhangi bir aşamasındaki aksaklığın erektil işlev bozuk-

luğu ile sonuçlanabileceği gösterilmiştir (7-9). Literatürde 

psikojenik, refleks ve noktürnal olmak üzere 3 ereksiyon 

şeklinin olduğu belirtilmektedir. Psikojenik ereksiyonlar 

görsel, işitsel, kokusal, rüyalar ve hatıralar gibi uyarılarla 

olmaktadır. Refleks ereksiyon, kutanöz stimülasyon ile 

ilişkili olup intakt sakral kord ve özelliklede intermedio-

lateral hücrelerin normal işleyişini gerektirmektedir. Bu 

arada, bulbokavernozal reflekslerin varlığının intakt sakral 

refleksi gösterdiği ve bu durumun refleks ereksiyonların 

geleceğini öngörmede önemli olduğunu belirtmek gerek-

mektedir (10-12). Spinal kordda erektil fonksiyonla ilişkili 

olarak psikojenik ereksiyondan sorumlu yapılar sempatik 

(T10-L2) iken temel refleksojenik ereksiyondan sorumlu 

yapılar parasempatiktir. Bundan başka, Onuf nükleusu ile 

somatik sinir yapıları (S2-S4) rijid ereksiyon için gerekli is-

kiokavernöz ve bulbokavernöz kaslarla penil sensitiviteye 
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katkıda bulunurlar. Genel olarak, T11 ve üzerinde üst mo-

tor nöron lezyonu (ÜMNL) olan erkeklerde (Suprasakral 

spinal lezyonu olan olgular) refleks ereksiyonlar olurken 

psikojenik ereksiyonlar olmamakta buna karşılık komp-

let alt motor nöron hasarı olanlarda ise refleks ereksiyon 

olmayıp psikojenik ereksiyonlar olmaktadır. Bu durum, 

korunan fiberlerin oranına da bağlıdır (13,14). Nöktürnal 

ereksiyonlar ise hızlı göz hareketlerinin (REM) olduğu dö-

nemde görülmektedir ve mekanizması tam olarak ortaya 

konulamamıştır. Ereksiyonun hormonal faktörler, vasküler 

yapılar, periferik ve santral mediatörler ile sinir sisteminin 

görev yaptığı kompleks bir bütünlüğün normal olarak işle-

yişini gerektirdiği bununla ilişkili olarak ED’nin etiyolojisin-

de psikojenik, hormonal,  nörojenik ve arteriyel patolojiler, 

ilaçlar, iyatrojenik nedenler ile sistemik ve kronik hastalık-

ların rol oynadığı bilinmektedir. Erkeklerde cinsel işlev bo-

zukluklarının risk faktörleri incelenirken daha çok yaşlan-

ma, kronik hastalıklardan olan diabetes mellitus, perfiferik 

vasküler hastalıklar, kardiyak nedenler ve bununla ilişkili 

olarak hipertansiyon, atereoskleroz ve sigara içimi öne 

çıkmakta ve bunu takiben endokrin, nörojenik ve psikoje-

nik nedenler akla gelmektedir (15). Nörojenik ED, nörolo-

jik bir bozukluğa veya disfonksiyona bağlı olarak gelişen, 

penil ereksiyonu sağlamada ve devam ettirmedeki zorluk 

olarak tanımlanabilir. Nörojenik nedenler, ED etiyolojisin-

de %5-20 oranında yer almaktadır. Nörojenik ED’de sorun 

beyin içinde olabileceği gibi medulla spinalis, pudendal ve 

kavernozal sinirler ile sinir sonlanmaları ve reseptörlerde 

de olabilir. Erektil disfonksiyona neden olan nörolojik bo-

zukluklar multipl skleroz (MS), serebrovasküler olaylar, spi-

nal kord travmaları (SKT), cerrahi girişimler, temporal lob 

epilepsisi, Guillian Barre sendromu, otonomik nöropati, 

Alzheimer hastalığı, Parkinson hastalığı (PH), santral ve pe-

riferik sistem tümörleri, polinöropatiler ve lomber disk her-

nileri olarak bilinmektedir. Nörojenik ED ağır metaller gibi 

toksinler, DM, üremi, alkolizm, HIV, lepra ve viral enfek-

siyonlar ile sistemik lupus eritematozus (SLE) ve hemok-

romatozis gibi hastalıklar ya da periferik cerrahilere bağlı 

periferik nörojenik ED olarakta görülebilir (16) (Tablo 1).

Multipl skleroz, etiyolojisi tam olarak bilinmeyen be-

yin ve spinal kord gibi yapıları etkileyen ilerleyici santral 

sinir sistemi demiyelinizan inflamatuar bozukluğu olup 

bu patolojide nöral disfonksiyon ve motor kontrol kaybı 

olmaktadır. İngiltere’de 100000 kişiden 96’sını etkilediği, 

Fransa’da ise 100000’de 120-149 arasında insidansa sa-

hip olduğu bildirilmektedir (17,18). Multipl skleroz, sıklıkla 

cinsel aktif dönemdeki genç olguları etkilemektedir. MS’li 

olgularda üriner sistem ile ilişkili olarak özellikle mesane 

fonksiyon bozuklukları olguların %80’ine yakınında görül-

se de hastalığın başlangıcından itibaren cinsel işlev bozuk-

lukları da görülebilmektedir. Multipl sklerozlu erkeklerde, 

cinsel işlev bozuklukları içerisinde en sık ED ve libido kay-

bının olduğu ve erkeklerin %19-82’sinin cinsel işlev bozuk-

luğuna sahip olduğu anlaşılmaktadır (19,20). Buna göre, 

MS’li 221 hastanın incelendiği bir çalışmada, üriner sistem 

ile ilişkili olarak olguların %14’ünün üriner kateter kullan-

dığı, kalan olguların %44’ünde mesane fonksiyon bozuk-

luğu, %9’unda renal fonksiyon bozukluğu ve %30’unun 

da idrar tetkiklerinde enfeksiyon saptandığı ortaya konu-

lurken erkek olguların %82’sinde cinsel işlev bozukluğu 

saptandığı bildirilmektedir (21). Toplam 51 MS’li olgunun 

incelendiği bir çalışmada ise primer ED oranı %80.4 (n=41) 

olarak saptanmış olup en sıkta azalmış libido rapor edil-

miştir (%80.5) (22). Gerçektende, yapılan çalışmalarda, 

MS’in sağlıklı populasyonla karşılaştırıldığında ED riskini 

arttırdığı belirtilmektedir. Zorzon ve arkadaşlarının toplam 

108 MS’li olgunun sağlıklı kontrol grubu ile karşılaştırıldı-

ğı bir çalışmasında MS’li hastalarda ED riskinin 6 kat daha 

fazla olduğu belirtilmektedir (23). Benzer şekilde, Keller ve 

arkadaşlarının toplam 38139 ED’li hastayı 262848 olgu-

dan oluşan kontrol grubu ile karşılaştırdığı geniş bir araş-

tırmada, daha önce MS tanısı alan olguların oranı ilk ve 

ikinci grupta sırası ile %0.037 ve %0.015 olarak saptanmış 

olup ED’li olgularda bu oranın 2.23 kat daha fazla olduğu 

Tablo 1. Nörojenik erektil disfonksiyon nedenleri

Nörojenik erektil disfonksiyon

Santral 
      Multipl skleroz
      Parkinson hastalığı
      Spinal kord travması
      SSS tümörleri
      Kafa içi kanamalar
      Alzheimer hastalığı
Perfiferik
      Diabetes mellitus
      Kronik böbrek yetmezliği
      Polinöropati
      Retroperitoneal cerrahiler
      Prostat cerrahileri
      Kolorektal cerrahiler
      Üremi, alkolizm
      Hemokromatozis
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görülmüştür (24). MS’de demyelinizan plakların lokalizas-

yonuna göre ED ortaya çıkış farklılıkları olabilir. Erkek olgu-

larda görülen cinsel işlev bozukluğu hastalığa ait belirti-

ler çıkmaya başladığı an görülebilmektedir. Bu olgularda, 

ED’nin ortalama 9 yılda ortaya çıktığı belirtilmiştir. MS’li 

hastalarda, ED’nin pek çok primer hastalıkta olduğu gibi 

daha çok psikojenik kökenli olduğu düşünülse de bu ol-

gularda, primer hastalığa bağlı nörojenik disfonksiyon ya 

da mesane fonksiyon bozuklukları ile ilişkili olduğu bilin-

mektedir. Bu olgularda, hastalığın ilerleme hızı, nörolojik 

bozulma derecesi arasında ilişki saptanmıştır. Bununla bir-

likte, en önemli faktörün lezyonun lokalizasyonu olduğu 

bildirilmiştir. MS’li olgularda sıklıkla lezyonun suprasakral 

üst motor nöron tipi parasempatik olduğu bunu periferal 

otonomik ve pudendal lezyonun izlediği anlaşılmaktadır. 

Bununla ilişkili olarak, 11 MS’li olgunun nörolojik tetkikler-

le (EMG, bulbokavernoz potansiyeller, S2-S4 uyarılma po-

tansiyelleri, pudendal sinir somatosensöriyel potansiyel, 

korpus kavernoz düz kas elektromyografi, sempatik cilt 

cevabı, sistometri) incelendiği bir araştırmada en sık nöro-

lojik lezyonun %64 oranı ile suprasakral (n=7) ve parasem-

patik (n=7) olduğu parasempatik lezyonların ise %86 oranı 

ile üst motor nöron tarzında olduğu saptanmıştır. Ayrıca, 2 

olguda periferal otonomik (sempatik ya da parasempatik) 

ve pudendal lezyonların olduğu da belirtilmektedir. Buna 

göre, MS’li olgularda ED’nin temelde suprasakral lezyon-

larla ilişkili olduğu daha az olguda ise periferal hasarın ola-

bileceği anlaşılmaktadır (25). Multipl sklerozlu olgularda, 

ED patogenezi ile ilgili araştırmalar halen devam etmek-

tedir. Bu patolojide, suprasakral parasempatik nöronla-

rın hasarlanmasına ikincil olarak kolinerjik ve NANK (no-

nadrenerjik nonkolinerjik) sinirlerin etkilenmesinin ED’ye 

neden olabileceği de ileri sürülmektedir. Deneysel çalış-

malarda da ratlarda MS oluşturulması sonrası kavernozal 

basınçların kontrollere göre azaldığı, Schwan hücrelerin-

de anlamlı değişiklikler olduğu belirtilmiştir (26). Yapılan 

araştırmalarda, MS’li hastalarda genital somatosensöriyel 

sensitiviteye ait yolakların bozulabildiği ve bununda cinsel 

işlev bozukluğunda önemli olduğu belirtilmiştir. (27). Bun-

dan başka, MS hastalığı patogenezinde NO, iyon kanalları 

ve testosteronun önemli olduğu ve bunlarında MS’li ol-

gularda ED ile ilişkili olabileceği belirtilmektedir (28). Yine 

pek çok kronik hastalıkta olduğu gibi MS’inde kişilerin ruh 

sağlığını etkileyerek ED’ye neden olabileceği ya da arttıra-

bileceği düşünülebilir. Ancak, MS ile ED arasındaki ilişkinin 

ortaya konulması için daha çok çalışmalara ihtiyaç olduğu 

vurgulanmaktadır. 

Santral sinir sistemini ilgilendiren bir diğer patoloji spi-

nal kord travmalarıdır (SKT). Spinal kordun hasarları sadece 

doğrudan travmaya bağlı değil aynı zamanda hematom, 

kemik kırıkları, tümör ve spinal arterlerin iskemisine bağlı 

olarak ta ortaya çıkabilir. ABD’de her yıl 10000, İskandi-

navya da 500, Brezilya da 7000 ve İngilterede de 2000 

yeni SKT olduğu belirtilmektedir (29-31). SKT, %80 ora-

nında genç erişkinlerde görülmektedir (32). SKT’da bul-

bokavernoz kas EMG’si, pudendal sensör yapılar, somato-

sensör algılar, genital sempatik potansiyel ve kavernozal 

yapıların EMG’sinde anormallik olduğu SKT’nın ereksiyon 

ile ilişkili innervasyonları bozduğu gösterilmiştir (33). SKT, 

spinal şok, refleks dönüş ve adaptasyon olmak üzere 3 

aşamada incelenmektedir. İlk fazda, refleks aktivite, etkile-

nen bölgenin altında, hemen hemen komplet supresyona 

uğramıştır ve bu durum saatler ya da haftaları almaktadır. 

Bundan dolayı, refleks penil ereksiyon, bulbokavernozal 

ve skrotal refleksler kaybolmuş ya da derinden etkilenmiş-

tir. Ayrıca, ejakülatuar fonksiyonda kaybolmuştur. Bununla 

birlikte, komplet lezyonlarda penis uzayabilir ve bir parça-

da olsa erekte olabilir. Bu durum spinal kordun anterola-

teral bölgesindeki vazokonstrüktör fiberlerin etkilenmesini 

takiben kavernozal yapılarda oluşan paralitik vazodilatas-

yondan kaynaklanmaktadır (34). SKT’nın ikinci fazında alt 

ekstremitelerde refleks aktivite ya da spastisite görülebi-

lir. Üçüncü faz olan adaptasyon fazındaki cinsel uyum ya 

da geri kazanım, kişinin travma öncesi istek, deneyim ve 

cinsel alışkanlıkları ile ilişkilidir. Olguların çoğu yaralanma-

dan bir yıl sonra cinsel aktiviteye kavuşsalarda yaralanma 

sonrası cinsel aktivite sıklığı ve kalitesi düşmüştür (35). 

Bir çalışmada, erkeklerin %52’si yaralanma öncesi hafta-

da 2-3 kez ilişkiye girerken bu oran travma sonrası %30’a 

düşmüştür (36). Haftada bir cinsel ilişkiye girenlerin oranı 

ise %48 olarak belirtilmiştir. Diğer araştırmacılar ise hafta-

lık 3-4 olan ilişki sıklığının 1-2’ye düştüğünü belirtmişler-

dir (37). SKT sonrası cinsel fonksiyonlar, farklı zamanlarda 

da olsa geri dönebilmektedir. Servikal ya da torakal hasarı 

olan olgularda, yaralanmadan bir ay sonra %30-40 oranın-

da erektil fonksiyonların döndüğü gösterilmiştir. Ayrıca, 

olguların %70-80’i 6 ay içinde fonksiyon kazanmışlardır. 

Lomber vertebral yaralanması olan olguların ise yalnızca 

%10’u ilk bir ay %40’ı ise ilk 6 ayda fonksiyon kazanmış-

lardır (38). Her ne kadar bu olguların pek çoğu ereksiyon-
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lara sahip olsalarda bu ereksiyonlar yeterli cinsel ilişkiyi 

sağlayacak kalite ve sürede değildirler. Cinsel aktivitelerin 

şeklide yaralanma sonrası değişmektedir. Bir çalışmada, 

lezyon öncesi ve sonrası koitus %97 ve %61, öpüşme %84 

ve %79, kucaklaşma %89 ve %79 olarak tespit edilirken 

dokunma %87 ve %76 olarak saptanmıştır. Ayrıca, olgula-

rın %99’u yaralanma öncesi asıl favori aktivitelerinin vajinal 

penetrasyon olduğunu belirtmekte olup yaralanma sonra-

sı bu oranın %16 olduğu tespit edilmiştir. Travma sonrası, 

olguların çoğu oral seks, öpüşme ve sarılmayı tercih et-

miştir (35). SKT’nın yüksekte olmasının refleks ereksiyon 

olasılığını arttırdığı psikojenik ereksiyon oranını azalttığı 

belirtilmektedir. Tersine sakral lezyonlar refleksten çok 

psikojenik ereksiyon ile ilişkilidir. Refleks ereksiyonlar, 

ÜMNL’da AMNL’undan daha iyi korunsa da yaralanmanın 

komplet ya da inkomplet olmasınında önemli olduğu belir-

tilmektedir (39,40). Spinal komplet üst kord lezyonlarının 

%95’inde refleks ereksiyon görülürken komplet alt motor 

lezyon sözkonusu olduğunda bu oran %25’lere kadar in-

mektedir. Bununla ilişkikli olarak, Comarr ve arkadaşlarının 

bir çalışmasında, komplet ÜMNL’ında refleks ereksiyonun 

%95 ve psikojenik ereksiyonun ise %9 oranında korundu-

ğu buna karşın komplet AMNL’ında refleks ereksiyonun 

%12 ve psikojenik ereksiyonun ise %24 oranında korun-

duğu belirtilmektedir (41). Sözkonusu lezyonlar inkomplet 

ÜMNL’u şeklinde olduğunda refleks ereksiyonun %93 ve 

psikojenik ereksiyonun ise %48 oranında korunduğu be-

lirtilmektedir. Lezyonun komplet olup olmamasına göre 

SKT ve ED ilişkisi incelendiğinde korpus kavernozumda-

ki NO seviyelerinin ÜMNL’de AMNL’ye göre daha artmış 

olduğu belirtilmiştir (42). Bu durum, tedavi kısmında gö-

receğimiz üzere sildenafilin ÜMNL’de daha etkili olmasını 

açıklayabilir (43,44). SKT, ejakülasyona etki eden nöronal 

yapıları da bozduğu için olguların ancak %5’i ejakülasyonu 

sağlayabilmektedir. Toplam 45 çalışmadaki 3851 olgunun 

incelendiği bir metanalizde, komplet SKT’lı olgularda mas-

türbasyon-koitus ve penil vibratuar stimülasyona ejakülas-

yon cevapları sırasıyla %11.8 ve %47.4 olarak belirtilmiştir. 

İnkomplet olgularda ise aynı parametrelere olan cevaplar, 

sırasıyla %33.2 (n=343) ve %52.8 (n=305)  olarak tespit 

edilmiştir (45).  SKT’nın akut döneminde ratlarda hipofizer 

testiküler aks ile Sertoli ve Leydig hücrelerinin de bozuldu-

ğu belirtilmiştir (46). Normal nöronal aktivitenin olmama-

sının Leydig hücre aktivitelerini bozabileceği belirtilmek-

tedir (47). Beyindeki uyarıların spinal kord aracılığı ile testis 

ulaşmasının Leydig hücre fonksiyonlarında önemli olduğu 

çok iyi bilindiğinden olası nöronal hasarlar bu yolla iletiyi 

bozabilmektedirler (48). SKT’lı olgularda bazı noktaların 

daima gözönünde bulundurulması gerekmektedir. Buna 

göre, erektil cevapların süre ve kalite açısından kişisel fark-

lılıklar gösterebileceği, cinsel fonksiyonların sürdürülme-

sinde partnerin yardım ve desteği ile olguların yaşlarının 

oldukça önemli olduğu bilinmelidir (34). Bundan başka, 

SKT’lı hastalarda, başlangıçta genital hissin olması cinsel 

işlevi predikte etmede oldukça önemli iken spastisitenin 

varlığı negatif bir faktördür (49). SKT sonrası cinsel istek 

ve seksüel doyum seviyelerinin azaldığı belirtilmektedir 

(50,51). 

Spinal kord travmaları gibi serebrovasküler olaylar 

sonrası da vücutta pek çok fonksiyonun bozulduğu bilin-

mektedir. Bu patoloji sonrası, Jeon ve arkadaşlarının bir 

çalışmasında, cinsel işlev bozukluğu oranı %47.4 olarak 

belirtilmektedir. Yine bu çalışmada, talamik bölgedeki lez-

yonların ED oluşturma olasılığının diğer bölgelerden daha 

yüksek olduğu belirtilmektedir (52). Bener ve arkadaş-

larının araştırmalarında ise ortalama yaşları 56.1 yıl olan 

605 olgunun incelenmesi sonrası %48.3 oranında cinsel 

işlev bozukluğu olduğu %36’sında şiddetli, %32.9’unda 

orta ve %31.2’sinde de hafif derecede ED olduğu bildiril-

mektedir (53). Santral sinir sistemi ile ilgili diğer patolojiler 

nöral tüp defektleri ya da lomber herniler olarak bilinmek-

tedir. Spinal kordun konjenital defektleri olarak adlandırı-

lan nöral tüp defektleri olguların %90’ında lomber bölgeyi 

etkilemekte olup bu olgulardaki cinsel işlev bozukluğu 

daha çok ejakülasyon bozukluğu şeklinde ön plana çık-

maktadır. Spina bifida nöral tüp kapanmasındaki defekt 

olarak adlandırılmakta olup bu patolojinin cerrahi tedavisi 

sonrası hasara bağlı olarak ED görülebileceği bildirilse de 

PDE5İ’lerinin tedavide başarılı olduğu bilinmektedir (51). 

Yaklaşık %1 oranında görülen lomber disk hernisi de spinal 

korddaki yapıları etkileyerek pelvik pleksuslara giden pa-

rasempatik erektojenik yolları kesintiye uğratıp ED’ye ne-

den olabilmektedir. Bası inkomplet ise %90’a yakın erek-

siyonun korunduğu anlaşılmaktadır (54). Bir çalışmada, 

Braun ve arkadaşları disk hernisinin %23.2 oranında ED’ye 

yol açtığını bildirmişlerdir (55). Bir başka çalışmada ise 

lumbosakral disk hernisi olan hastaların %94’ünde cinsel 

aktivitelerin ağrılar nedeniyle kısıtlandığı bildirilmiştir (56). 

Lumbosakral disk hernisindeki bası parasempatik sinirlerle 

düzenlenen nitrik oksit salınımını da bozacağından ereksi-
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yon mekanizması üzerinde olumsuz etki yapabilir. Lomber 

disk hernisi olan olgularda herninin lokalizasyonuna ilave 

olarak özellikle yaşın önemli bir faktör olduğu ve özellikle 

30 yaş altı genç hastalarda ereksiyonun daha iyi olduğu 

belirtilmektedir. Servikal spondilozisi olan 55 yaş altı top-

lam 19 ED’li olgu incelenmiştir.  Ortalama yaşları 48.8 yıl 

olan olguların operasyon sonrası IIEF skorları 11.8 aylık ta-

kipler sonunda 12.1±5.6’dan 17.6±5.5’e yükselmiştir. Son 

takiplerde ED’nin %84.2 oranında düzeldiği gösterilmiştir 

(57). Multisistem atrofisi, bir başka nörojenik patoloji olup 

bununla ilişkili olarak 62 olgunun incelendiği bir araştırma-

da, ED oranı %100 olarak tespit edilmiştir (58). Bu olguların 

%37’sinde ilk semptom olarak ED görülmüştür. Diğer bir 

çalışmada, multisistem atrofisi olan 100 olgunun %41’inde 

başlangıç semptomlarının ED olduğu bunun sonradan 

%97’ye çıktığı gösterilmiştir (59). Yapılan çalışmalarda, 

multisistem atrofisinde, IML nükleusunun etkilenmesi-

nin yaygın olduğu ancak bu durumun aşağıda bahsedilen 

PH’da yaygın olmadığı belirtilmiştir. Bundan dolayı, multi-

sistem atrofisinde, refleks ereksiyon etkilenmektedir.

Deneysel çalışmalarda dopaminerjik mekanizmanın li-

bido ve ereksiyonda önemli olduğu gösterilmiştir. Her ne 

kadar ara yolaklar tam olarak tanımlanmamışsa da beynin 

MPOA’ındaki dopaminerjik yolaklarının ereksiyonları dü-

zenleyen NANK yolaklarla ilişkili olduğu düşünülmektedir. 

Ayrıca, erkek ratlarda D2 dopaminerjik reseptörlerin lum-

bosakral spinal kordun parasempatik nükleusunda lokalize 

olduğu ve bu yapıların penisi innerve eden proerektil oto-

nomik nöronal yapıların hücresel gövdelerini ihtiva ettiği 

bilinmektedir. Parkinson hastalığının Substansiya nigra’da-

ki dopamin içeren hücrelerin %70’inin hasarlanması ile ilgili 

hipokinetik bazal ganglion hastalığı olduğu zamanla artan 

ve fiziksel yetersizliklere neden olabilen progresif kronik 

birden fazla organı tutan tipik motor bulgularla karşımıza 

çıkan nörodejeneratif yapıya sahip olduğu bilinmektedir. 

Tremor, rijidite ve bradikinezi gibi motor semptomlarla ka-

rakterize olan PH’nın 65 yaşın üzerindeki olgularda yaşam 

boyu riski %1-2 arasındadır (60). Parkinson hastalığında, 

yukarıda sayılan klasik bulgulara ilave olarak konstipasyon, 

mesane fonksiyon bozuklukları, halüsinasyonlar, konsant-

rasyon bozukluğu, ortostatik hipotansiyon ve cinsel işlev 

bozukluklarının da olabileceği belirtilmektedir (61). Motor 

bozukluğun başlamasından hemen sonra cinsel yakınma-

ların başladığı ve bu durumun multisistem atrofisi olan-

larda farklı olduğu belirtilmektedir. Multisistem atrofisi 

olanlarda, motor bozukluk başlamadan önce sıklıkla cinsel 

işlev bozukluğu başlamaktadır. Parkinson hastalığında ise 

tipik olarak hastalığın başlamasından yıllar sonra ED’nin 

başladığı ve bu sürenin 5.7 yıl olduğu belirtilmektedir.

ED oranları PH’da %21–79 olarak bildirilmektedir (62-

65). Toplam 3414 PH’nın incelendiği bir araştırmada, er-

kekler arasında cinsel işlev bozukluğu oranı %21 olarak 

saptanmıştır (66). Singer ve arkadaşlarının bir çalışmasın-

da ise PH ve kontrol grubunda ED oranları sırası ile %60 

ve %37.5 olarak saptanmıştır (67). Hobson ED’nin PH’da 

yaklaşık 2 kat daha fazla olduğunu göstermiştir (68). Yine, 

ED’si olan olguların gelecekte ED’si olmayan olgulara göre 

PH gelişme riskinin 3.8 kat daha fazla olduğu gösterilmiş-

tir (69). Sakakibara ve arkadaşları ise yaşları 35-70 yıl ara-

sında değişen 46 olguyu yaşları 30-70 yıl arasında deği-

şen 258 olgu ile karşılaştırmış olup bu çalışmada, cinsel 

işlev bozuklukları içerisinde libido kaybı %84, cinsel ilişki 

sıklığı azalması %55, orgazm bozukluğu %87, ereksiyon 

yetersizliği %79 ve ejakülasyon sorunu %79 oranlarında 

saptanmıştır (63). Çalışmalardada, diğer komorbid has-

talıklar, kullanılan ilaçlar ve ileri PH evresinin ED ile ilişkili 

olduğu gösterilmiştir (70). Literatürde, yukarıdaki çalışma-

lar gibi randomize kontrollü çalışmaların da dahil olduğu 

pek çok araştırmada ED oranların PH’da ayrıntılı olarak 

araştırıldığı görülmektedir. Aktif tedavi alan 30 PH ve 30 

kontrol grubunun incelendiği prospektif bir araştırmada 

ise ortalama yaşları sırasıyla 59 yıl ve 63 yıl olan olgular-

da PH ve kontrol grubunda seksüel aktivite oranları sırası 

ile %46.6 ve %76.66 olarak saptanmıştır (71). PH’daki ED 

multifaktöryel olup sadece PH’na bağlı nörodejeneratif 

bozuklukla ilişkili olacak diye bir kural bulunmamaktadır 

(72). Bu olgularda, psikojenik stres, kronik hastalık, kronik 

hastalığın getirdiği ekonomik ve sosyal yük, yorgunluk, 

hareket azlığı ve bozukluğu ya da kendine güven kaybı 

ED ile ilişkilidir. Gerçektende, bütün kronik hastalıklarda 

olduğu gibi PH’da da var olan depresyon ED’ye neden 

olabilir (73). PH’da depresyon oranı yaklaşık %40 olup ol-

guların %30’unda görsel halüsinasyonlar olabilmektedir. 

Bronner ve arkadaşları, bu olgularda, depresyona bağlı 

kullanılan SSRI’ların ve ileri PH evresinin ED’nin derecesi 

ile ilişkili olduğunu bildirmişlerdir (74). Depresyona ilave 

olarak yaş ve düşük eğitim seviyesi de libido azalması ile 

ilişkili bulunmuştur (75). Bazen, sadece libido azalmasının 

ED ile ilişkili olabileceği belirtilmektedir. Buna göre, teda-

vide bu durum gözönünde bulundurulup libido kaybına 
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neden olan depresyon tedavi edilerek ED düzeltilebilir. Bu 

olgularda, testosteron yetersizliği de ED’ye katkıda bulun-

maktadır (76,77). Buna karşın, beyin içi lezyonların ED ile 

olan ilişkisi tam olarak ortaya konulammıştır (78). Yine bu 

olgularda, olası libido kaybı ve depresyon sözkonusu ol-

duğunda testosteron yetmezliği ön planda düşünülebilir. 

Parkinson hastalarında, kas rijiditesi, bradikinezi ve ince 

motor kontrol fonksiyonları cinsel aktivitelerde zorluklara 

neden olabilmektedir (79,80). Tremor ve diskinezi cinsel 

istek sırasında artabilir. Hipersalivasyon, terleme, konsant-

rasyon bozukluğu ve hipomimi, kişinin özgüveni ile part-

nerin ilgisini bozabilir (81). Erkek olgularda, ED sözkonusu 

olduğunda, yaşın SKT, serbrovasküler hastalıklar, vasküler 

hastalık ya da PH için önemli olduğu açıkça görülmektedir. 

PH’ında 60 yaş altı olgularda cinsel işlevlerin daha iyi oldu-

ğu anlaşılmaktadır (82). 

Santral bölgeden başka, periferal alanda, penisi inner-

ve eden nöronal yapıların etkilenmesiyle de ED sözkonusu 

olabilmektedir. Ereksiyonun nöronal kontrolünde yer alan 

kavernozal sinir pelvik pleksustan sonra prostatın poste-

rolateralinde distale doğru ilerlemekte ve prostatın apikal 

bölgesi ile uretra seviyesinde kavernozal sinir ile olan kom-

şuluk daha da yakın hale gelmektedir. Radikal prostatekto-

miyi takiben kavernozal sinirin yaralanması sonrası ED ge-

lişmektedir. Walsh’un korpus kavernozumu innerve eden 

pelvik pleksusun dallarını koruyan radikal retropubik pros-

tatektomiyi tanımlamasına rağmen ED oranı %15-50 ara-

sında görülebilmekte ve ereksiyonun geri dönmesi 6-18 

ay gibi sürelere uzayabilmektedir (83).  Örneğin, Geary ve 

arkadaşlarının çalışmalarında prostat kanserine bağlı ola-

rak iki taraflı sinir koruyucu radikal prostatektomi yapılan 

hastalarda %31, tek taraflı sinir koruyucu cerrahi yapılan ol-

gularda %13 ve sinir koruyucu cerrahi yapılmayan olgular-

da ise %1 oranında ereksiyon sağlandığı bildirilmiştir (84). 

Catalona ve arkadaşlarının toplam 1870 olguyu inceledik-

leri bir başka çalışmada ise radikal prostatektomi sonrası 

18. ayda iki taraflı ve tek taraflı sinir koruyucu cerrahi ope-

rasyon geçiren olgularda ereksiyon oranları sırası ile %68 

ve %47 olarak belirtilmiştir (85). Literatürde, genel olarak 

iki taraflı sinir koruyucu cerrahi yapılanlarda %31-76, tek 

taraflı sinir koruyucu cerrahi yapılanlarda %13-56 oranla-

rında ereksiyon sağlandığı bildirilmektedir. Yaş burada da 

öne çıkmaktadır. Quinlan ve arkadaşlarının çalışmalarında 

yaşın önemli bir faktör olduğu sinir koruyucu cerrahi ya-

pılan 50 yaş altı, 50-60 yaş arası, 60-70 yaş arası ve 70 

yaş üzerindeki olgularda ereksiyon oranları sırası ile %91, 

%75, %58 ve %25 olarak bildirilmiştir (86). Cerrahi travma-

lara bağlı olarak, hasarlanan nöral yapının yanında vasküler 

hasarda olursa ED daha da belirgin ve geri dönüşümsüz 

olabilir. Bilindiği üzere, kavernozal sinir hasarı sonrası nö-

rojenik uyarımın olmamasına bağlı hipoksi olmakta ve bu 

durum ilerleyen dönemlerde düz kas oranının azalması 

ile kollajen artışına neden olmaktadır. Sonuçta bu olaylara 

bağlı olarak ortaya çıkn fibrozis ED’ye sebep olmakta ya da 

arttırmaktadır. Prostat kanseri nedeniyle uygulanan radyo-

terapi ya da brakiterapi de nörovasküler sinir hasarına ne-

den olarak ED’ye neden olabilmektedir. 

Kavernozal sinir prostatik bölgede saat 5 ve 7, memb-

ranöz bölgede saat 3 ve 6 ve penil uretrada ise saat 11 ve 1 

hizalarından geçtiği için bu bölgelerdeki derin insizyon ya 

da koagülasyon girişimlerinde ED gelişebilmektedir. Buna 

göre, benign prostatik hiperplazi (BPH) nedeniyle yapılan 

transuretral prostat rezeksiyonu (TURP) operasyonu sıra-

sında koterin etkisiyle mesane boynu ve prostatın pos-

terolateral kısımlarından kavernozal sinirlerin etkilenerek 

ED’ye neden olabileceği rezeksiyonun derinliği, koagülas-

yonun süresi ve şiddeti ile kapsül perforasyonu gibi faktör-

lerin önemli olduğu belirtilmektedir (87). TURP operasyo-

nu sonrası %4-13.5, mesane boynu insizyonu sonrası %4.6 

ve retropubik prostatektomi yapılanların ise %15.6’sında 

ED gelişebileceği bildirilmiştir (88,89). Uretraya yapılan 

derin insizyonlarda ya da kavernotomi ameliyatları sıra-

sında dorsal kavernozal sinir hasarı olabilmektedir. Açık 

prostatektomilerde saat 5-7 hizasından kapsül yırtılırsa 

nörojenik ED gelişebilmektedir. Yine rektum kanserine 

bağlı olarak yapılan abdominoperineal rezeksiyon ile an-

terior rezeksiyonlarda pelvik pleksus ve kavernozal sinirler 

hasar görebilir (4). Rektal cerrahilerde, periferal sinirler ve 

superior hipogastrik pleksusun etkilenmesi %30-60 oran-

larında ED yapmaktadır. Periaortik cerrahiler (Anevrizma, 

by-pass, travma cerrahisi, retroperitoneal cerahiler) lom-

ber sempatik ganglion, superior hipogastrik pleksus ve bu 

yapıların fiberlerini etkileyerek ED’ye neden olmaktadırlar 

(90,91). Spinal kord bölgesine yapılan cerrahi girişimlerde 

de ED gelişebilmektedir. Sakral refleks ereksiyon merkezi 

üzerindeki ameliyatlarda, ED oranı %5-8’dir. Bu olgularda, 

genital uyaranlara bağlı olarak refleks ereksiyonlar sür-

mektedir. Ancak, bu ereksiyonlar beyin tarafından des-

teklenmediği için kısa sürelidir.  Sakral ereksiyon merkezi 

altında yapılan ameliyatlardaki ED oranı ise %60-80’dir. 
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Refleks ereksiyonlar kaybolmuş olup merkezden gelen 

uyarılarla ereksiyon sağlanmaktadır. Beyin içi ameliyatlar 

da, limbik sistem ya da hormonal dengeyi bozarak ED’ye 

neden olabilir (4). 

Genel olarak cerrahi hasardan başka kronik hastalıkla-

rın da ED’ye neden olabileceği bilinmektedir. Kronik hasta-

lıklar alt bölümünde en sık karşımıza çıkan patoloji diabe-

tes mellitus olarak bilinmektedir. Diabetes mellitus çok iyi 

bilindiği üzere korpus kavernozum düz kaslarında atrofi ve 

bağ dokusu artışı yapmakta venooklüziv erektil disfonk-

siyona yol açmaktadır. DM, aynı zamanda, kolinerjik ve 

nonkolinerjik non adrenerjik sinirlerde periferik nöropati 

yapabilmektedir. Bundan başka nNOS ve eNOS’un bu pa-

tolojide azalmış olduğu anlaşılmaktadır (92). 

Erektil Disfonksiyon Tedavisi

Erektil disfonksiyon tedavisindeki başarı nörolojik ha-

sarın derecesine bağlı olup MS’li olgularda ilk sırada oral 

PDE5İ düşünülmektedir. Yaşları 18-53 yıl arasında deği-

şen toplam 203 MS+ED’li olgu 50 ve 100 mg sildenafil 

(n=102) alanlar ve plasebo grubu (n=101) olmak üzere 

iki gruba randomize edilmişlerdir. Hastaların evlerinde en 

azından 24 doz ilaç almaları sağlanmıştır. Çalışma sonun-

da PDE5İ alan olgularda ve plaseboda cinsel işlev bozuk-

luklarında düzelme oranları sırası ile %32.8 ve %17.6 ola-

rak belirtilmiştir. Başarılı penetrasyon oranları ise sırası ile 

%29.4 ile 18.8 olarak belirtilmiştir. Ancak, bu çalışmanın 

sonunda, sildenafilin MS’li olgularda minimal etkinliğinin 

olduğu belirtilmektedir. Sildenafilin etkili olmamasının 

nedenleri bu ajanın etki etmediği ve henüz tam olarak 

ortaya konulamamış mekanizmalarla ilişkili olabilir  (93). 

Buna karşın, randomize plasebo kontrollü çif kör bir ça-

lışmada MS’i olan 217 olguya 12 hafta boyunca sildenafil 

sitrat verilmiş olup 113 olgudan oluşan plasebo grubu ile 

karşılaştırılmıştır. Plaseboya göre, sildenafil alan olgularda 

IIEF skorlarının kontrol grubuna göre anlamlı olarak arttığı 

MS’li olgular ve kontrollerde ereksiyon kalitesinin sırasıy-

la %89 ve %24 arttığı ortaya konulmuştur (94). Yine ça-

lışmalarda, MS’li olgularda sildenafile olan yanıtın DM’lü 

olgulara göre daha iyi olduğu anlaşılmaktadır. Buna göre, 

örneğin MS’li olgularda 100 mg sildenafil kullanma oranı 

%64 iken bu oran DM’lü olgularda %75 olarak belirlenmiş-

tir (20). Elbette olguların çalışmalarda yaşlarına göre etkin-

liklerinin farklı olabileceğinin göz önünde bulundurulması 

gerekmektedir. MS’li hastalarda PDE5İ’nin yüksek derece-

li etkili olmasının bir nedeni de sildenafilin periferik etkili 

olması şeklinde açıklanabilir. Yine, sildenafil ve tadalafil’in 

özellikle MS’li hastalarda etkin olması sakral segmental 

alan intakt olduğu için refleksojenik ereksiyon ile açık-

lanmaktadır. Başlangıçta rezidüel sağlam nöronal yapıla-

rın olabileceği düşüncesinden hareketle erken dönemde 

yapılan tedavilerin daha başarılı olduğunu da unutmamak 

gerekmektedir (93-95).  

Spinal kord hasarı olan olguların önemli bir kısmının 

oral tedaviden fayda görebileceği ve oral PDE5İ’nin SKT 

hastalarında da ilk sırada düşünülen ajanlar olduğu be-

lirtilmiştir (96). SKT’da, TGF-β1 artışı ve Smad sinyal yolu 

aktivasyonu kavernozal fibrozis ve ED yapabileceğin-

den erken farmakolojik tedavi burada da önemlidir (97). 

İlk çift kör plasebo kontrollü çalışmada, sildenafil 50 mg 

verilmesi ile bir ayın sonunda ED’de %75 düzelme oldu-

ğu plaseboda bu oranın %7 olduğu gösterilmiştir (98). Bir 

başka prospektif çalışmada ise bu oran çalışma ve plasebo 

grubunda sırası ile %80 ve %10 olarak saptanmıştır. (99). 

Benzer şekilde, başarının, sildenafil tedavisi sonrası %93 

olduğu ve bunların %37’sinin 75-100 mg olacak şekilde 

doz artımına gittikleri anlaşılmıştır (100). Santral nörolojik 

bozukluklar ve ED ilişkisinin incelendiği 28 makalelik bir 

araştırmada ise üç PDE5İ’nin (sildenafil, tadalafil, varde-

nafil) incelenmesi ile SKT’lı olgularda anlamlı düzelmeler 

olduğu gösterilmiştir (95). Sildenafil ile ilgili çalışmalardan 

başka tadalafil 10 mg ve 20 mg alanların incelendiği bir 

çalışmada, ortalama yaşları 39 yıl olan olgularda ED’nin 

anlamlı olarak düzeldiği bildirilmiştir (101). SKT olan has-

talarda, vardenafilin verilmesiyle elde edilen sonuçların in-

celendiği çok merkezli ve 18 yaş üstü 418 erkek olgunun 

incelendiği bir çalışmada 207 olgu PDE5İ ve 211 olguda 

plasebo olarak gruplara ayrılmıştır. Grup 1 ve 2’de ortala-

ma yaşlar 40 yıl ve 39 yıl olarak görülmektedir. Başlangıç-

ta ortalama IIEF skorları sırası ile 11.6 ve 12.1 iken tedavi 

sonrası gruplarda sırası ile 22.0 ve 13.5 olarak saptanmıştır 

(102). Spinal kord yaralanmalı olgular, 60 yaş altı 44 olgu 

ve 60 yaş üstü 55 olgu olmak üzere ikiye ayrılmıştır. Birinci 

grupta %65.9 ikinci grupta ise %78.1 oranında ED olduğu 

bildirilmektedir (P<0.01) (103). Pekçok klinik ve deneysel 

çalışmada çalışmada PDE5İ’lerinin spinal kord lezyonlu ol-

gularda etkili olduğu anlaşılmaktadır (104). Her ne kadar 

bazı çalışmalarda komplet lezyonlarda, lezyonun seviye-

sine bakılmaksızın sildenafilden fayda görüldüğü belirtil-

se de inkomplet ve ÜMNL olanlarda başarı daha yüksek 

saptanmıştır. Buna göre, 1998-1999 yılları arasında SKT 
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ve ED’si olan toplam 113 olguya 50 mg sildenafil 4 hafta 

boyunca verilmiştir. Bu olgulardan T12 üzeri lezyonu olan-

lar, inkomplet lezyonu olanlar, yüksek derecede rezidüel 

ereksiyonu olanların tedaviye en iyi cevap veren grup ol-

duğu ortaya konulmuştur. (P<0.05). İlaç bırakılmasının en 

önemli nedeni ise %68.3 ile cinsel isteksizlik olarak gö-

rülmüştür (105). Üst motor nöron lezyonu olan 72 ve alt 

motor nöron lezyonu olan 33 SKT+ED olan olgu incelen-

miştir.  Üst motor nöron lezyonu olan olgularda sildenafil 

sonrası etkinlik %82 bulunmuş olup bu oran plaseboda 

%25 olarak saptanmıştır. Alt motor nöron lezyonu olan ol-

guların ise %28’i plasebo ile farklı olmayacak şekilde fayda 

görmüştür (106). SKT olan hastalarda, PDE5İ etkisini ince-

leyen 18 uluslararası çalışmanın incelendiği bir metaana-

lizde ise sildenafil kullanan 705, vardenafil kullanan 305 

ve tadalafil kullanan 224 olgu incelenmiştir. Bu olgularda 

ortalama yaşın 40 yılın altında olduğu belirtilmektedir. Bu 

metaanalizde, PDE5İ verilmesinin plaseboya göre anlamlı 

düzelmeler sağladığı ve bu olgular içerisinde en önemli 

prediktif faktörün üst motor nöron lezyonu olduğu anla-

şılmıştır. Sadece 15 olgunun ilaç tedavisini bıraktığı belir-

tilmektedir. Yine, tedaviye bağlı olarak yaşam kalitesinin 

arttığı, depresyon ve anksiyetenin azaldığı gösterilmiştir 

(107). Bu çalışmalarda, sakral spinal segmentin üzerindeki 

ÜMNL’larının (T12’ye kadar olan servikal ve dorsal seviye-

ler) en önemli öngörücü faktörler olduğu anlaşılmaktadır. 

Oral tedaviler için rezidüel ereksiyonun ne kadar çok ko-

runursa tedaviden ve başarıdan o kadar fazla söz edile-

ceği yine inkomplet lezyonların başarıyı öngörmede daha 

etkili oldukları görülmektedir. Hemodinamik çalışmalarda 

SKT+ED nedeniyle PDE5İ alan olgularda kan basıncı ya 

da diğer sistem değişikliklerinin minimal düzeyde oldu-

ğu gösterilmiştir (108,109). Buna göre, kardiyovasküler 

hastalık ya da antihipertansif alanlarda da güvenli olarak 

kullanılabileceği anlaşılmaktadır. Her ne kadar PDE5İ yan 

etkileri genel populasyonla benzerlik gösterse de servikal 

hasarı olan olgularda hipotansiyonun daha belirgin olabi-

leceği belirtilmektedir. SKT’li olgularda sildenafil benzeri 

PDE5İ kullanılması ile %6-18 oranında yan etkiler görü-

lebilmektedir (110). Çalışmalarda, ilginç olarak sildenafil 

sitrat tedavisi sonrası testosteronun arttığı görülmüştür. 

Bu bulgular aynı zamanda Carosa ve arkadaşları tarafın-

dan 74 olguda sildenafil ve tadalafil kullanımı sonrası da 

gösterilmiştir (111). Burada, cinsel isteksizliğin ve aktivite 

azlığının ED’ye bağlı olarak santral hipotalamik-hipofizer 

etki ile testosteronu azalttığı düşünülmektedir (111). Sant-

ral hastalıklarda, PDE5İ’nin yeterince etkin olamamalarının 

sebepleri, primer hastalık haricinde, libido kaybı, eş za-

manlı diğer patolojiler, depresyon, oral ilaçların yan etki-

leri ve hormonal yetersizlikler şeklinde sıralanabilir (112). 

Spina bifidalı olgularda da sildenafilin anlamlı düzelmeler 

sağladığı belirtilmektedir (113,114). Palmer ve arkadaşla-

rı, spina bifida hastalarında, ED olduğunda sildenafil kul-

lanımının etkin olduğunu göstermiştir. Bu oral ajanların 

kullanımıyla ilgili olarak, hafif orta derecede yan etkilerde 

belirtilmiştir. Ancak, bu ajanları kullanmanın etkili ve güve-

nilir olduğu belirtilmektedir. Bu ilaçların kullanılmasıyla en 

sık orta ve geçici baş ağrısı (%15.8-41.7), yüzde kızarma 

(%10.5), dispepsi (%6.5), nazal konjesyon (%4.2) ve hipo-

tansiyon (%2.7) görüldüğü belirtilirken (115-119) yukarıda 

sunulan çalışmada  (115) baş ağrısı %41.7, yüzde kızarma 

%8.3, dispepsi %8.3, hipotansiyon %1.7 ve nazal konjes-

yon %3.3 olarak belirtilmiştir. Öte yandan, PDE5İ’nin reti-

nitis pigmentozalı ve nitrat kullanan olgularda kontrendike 

olduğu unutulmamalıdır. Multipl sistem atrofisi olan ol-

gular içerisinde sildenafil kullananların %50’sinde şiddetli 

hipotansiyon olduğu oysa bu durumun SKT ve dorsal T5 

üzeri lezyonu olanlarda görülmediği de belirtilmektedir.

Nörolojik hastalığı olan olgularda, ikinci sırada genel-

likle intrakavernozal penil enjeksiyonlar düşünülmektedir. 

Çok iyi bilindiği üzere bu ajanlar, cAMP sistemini aktive 

etmekte böylece kalsiyum girişi ve ardından düz kas re-

laksasyonu oluşmakta ve ereksiyon görülmektedir. İlk 

olarak, 1983 yılında Brindly isimli araştırmacı SKT olan 3 

olguda, intrakavernozal fentolamin verilmesi ile tam erek-

siyon elde edildiğini bildirmiştir (120). O tarihten sonra-

ki çalışmalarda, alprostadil, papaverin ve fentolamin gibi 

ajanların MS ve SKT gibi nörolojik durumlarda etkili ol-

duğu ortaya konulmuştur (121-129). T6 ve üzeri lezyonu 

olan 18 yaş üzeri toplam 31 SKT olgusunun incelendiği bir 

çalışmada, ilk bir yılda sildenafil 50 mg ve intakavernozal 

tedavinin lezyon seviyesinden de bağımsız olarak benzer 

etkinlikte olduğu ortaya konulmuştur (126). Prospektif bir 

çalışmada ise, 36 SKT’ı olan olgu intrakavernozal enjek-

siyonların etkinliği açısından incelenmiştir (9 tetraplejik 

ve 27 paraplejik hasta). Ortalama yaşları 31 olan olgula-

rın 20’sinde lezyon T10 ve üzeri iken 11 olguda T11 ve L2 

arası ve bir olguda da L2 altı olarak belirtilmiştir. Çalışma-

nın sonunda, 9 hasta hariç sonuçların olumlu olduğu 27 

hastada etkili ereksiyonların sağlandığı belirtilmektedir 
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(130). SKT geçirmiş olgularda, denerve dokunun intraka-

vernozal enjeksiyonlara oldukça hassas olduğu bilinmeli-

dir (131-135). Bundan dolayı, bu olguların %95’inde başarı 

sağlandığı (135-137) ve SKT olmayan olgulara göre daha 

düşük dozlarla (4-5 kat düşük dozlarda) tedavi edilmele-

ri gerektiği bildirilmektedir. Ortalama yaşları 35.2 yıl olan 

Toplam 22 olgunun incelendiği bir araştırmada da intra-

kavernozal injeksiyonların başarı oranı %86 olarak görül-

müştür (138). Topikal olarak papaverin ve prostaglandin 

E1 jelin penis, skrotum ve perineye uygulanmasının nadi-

ren ereksiyonla sonuçlandığı gösterilmiştir (139,140) Yine, 

intraüretral prostaglandin E1 (alprostadil) kullanımının ye-

terli etkinlikte olmadığı gösterilmiştir (141). T6 ve üzerinde 

lezyonu olan olgularda intraüretral PG ve PDE5İ verilmesi 

sonrası hipoatansif etkiler daha belirgin olacağı için dik-

katli olunmalıdır. İntrakavernozal enjeksiyonların çok etkili 

olmasına rağmen daha düşük dozlarda verilmesi gerektiği 

tekrar tekrar vurgulanmaktadır (142,143). Ancak, bu te-

davilerin uygulanmasındaki en önemli sorunlardan birisi 

uzun dönem kullanımlarının sağlanamamasıdır. Nörojenik 

ED’de, intrakavernozal PGE-1’in etkinliğinin incelendiği bir 

çalışmada 27 olgunun incelenmesi sonrası bütün olgular-

da anlamlı ereksiyon elde edilmesine rağmen olguların 

%40’ı programı bırakmıştır (144). İntrakavernozal tedavi, 

olguların doğal ereksiyon istemeleri, uygulama zorlukları 

ya da invaziv olması gibi nedenlerle uzun dönemde ter-

kedilmektedirler.

Her ne kadar intrakavernozal penil enjeksiyonlar daha 

etkin olsa da nörolojik ED’si olanlarda bir diğer seçenek 

vakum ereksiyon cihazıdır (VED). ED ve SKT’sı olan olgu-

lar sildenafil alanlar, intrakavernozal tedavi alanlar ve VED 

alanlar olmak üzere 3 gruba ayrılmışlardır. Bu gruplar içe-

risinde intrakavernozal tedavi alanlar ile VED alanlar daha 

sonra sildenafil tedavisine yönlendirilmişlerdir. Olguların 

%90’ı sildenafil ve intrakavernozal enjeksiyon tedavisi 

sonrası ereksiyon kalitesindeki artıştan memnun oldukları-

nı belirtmişlerdir. VED kullananların ise %70’i memnuniyet 

belirtmişlerdir. Bu olgular içerisinde 14 olgu sildenafil kul-

lanımını tercih etmiştir. Hastalar daha doğal bir ereksiyo-

nu istedikleri için VED’e sıcak bakmamaktadırlar (145). Bu 

cihazlar, peniste renk değişikliği, ısı kaybı, konforsuzluk, 

ejakülasyon bozukluğu ve penil hassasiyetin azalması gibi 

durumlara neden olabilmektedir. SKT’lı hastalarda penil 

hassasiyet azaldığı ve ağrı hissetmeyecekleri için potansi-

yel iskemik komplikasyonlara karşı dikkatli olunmalı ve bu-

nunla ilişkili olarak VED 30 dk’dan fazla kullanılmamalıdır. 

Pekçok araştırmacı, VED kullanılmasıyla %72-93 oranında 

ereksiyonların sağlandığını göstermiştir (146-150). Vakum 

ereksiyon cihazının kullanılması ile erkeklerin %93’ünün 3. 

ay sonunda memnun oldukları bu oranın 6. ayda %41’lere 

gerilediği görülmektedir. Spinal kord hasarı olan nöroje-

nik ED’li toplam 32 olgudan 6’sı tedaviyi reddetmiş 4 olgu 

komplikasyonlar nedeniyle bırakmıştır (Ekimoz, peteşi, 

motivasyon bozukluğu) (151). İntrakavernozal tedaviler 

gibi VED kullanılması da invaziv olması ya da hastalar ta-

rafından doğal ereksiyonun istenmesi nedenleriyle terke-

dilmektedirler. 

Sakral anterior bölgenin elektriksel stimülasyonu ve 

penil protezler diğer seçeneklerdir (152,153). Toplam 

363 olgunun incelendiği 5 çalışmada, penil protezlerin 

başarılı olduğu komplikasyon oranlarının ise %10 civarın-

da saptandığı belirtilmiştir. Bir çalışmada, SKT’li olgularda 

erozyon ve enfeksiyona bağlı olarak olguların %25’inde 

protezin alındığı belirtilmektedir (154) İnfeksiyon ve doku 

reaksiyonları SKT’lı olgularda penil protez sonrası diğer 

popülasyona göre daha fazla saptanmıştır (155-158) Va-

zomotor ve sensöryel duyunun kaybı ve sık üriner enfek-

siyonlar, diğer populasyona göre SKT’li olgulardaki ope-

rasyon riskini oluşturmaktadır (158). 1980 ve 1996 yılları 

arasında, ortalama yaşları 40.8 yıl olan 245 nörolojik ED’li 

erkek olguya (188 paraplejik, 57 kuadraplejik) penil protez 

takılmıştır. Bu olgulardaki sonuçların güvenli (%82.6) ve 

kabul edilebilir olduğu belirtilse de 43 olguda teknik ne-

denlere bağlı olarak revizyon gerektiği belirtilmiştir (159).  

 Berg ve arkadaşları, lomber disk hernisi tedavisi son-

rası azalan bel ağrısı ile seksüel yaşam kalitesinin arttığını 

bildirmişlerdir (160). Yine bir başka araştırmada, bel ağrısı 

ile birlikte olan hafif ED’nin lomber disk cerrahisi sonrası 

düzeldiği bildirilmektedir.  Buna karşın, Doğan ve arka-

daşları, kauda ekuina sendromuna neden olan lomber 

disk hernili olguları inceledikleri çalışmalarında bir olgu-

daki cinsel işlev bozukluğunun ameliyat sonrası düzel-

mediğini bildirmişlerdir (161). Ortalama yaşları 41.4 yıl 

olan toplam 43 olgunun incelendiği bir araştırmada ise 

erkeklerin %55’inin sırt ağrısının başlamasından sonra ED 

yaşadığı bu olgularda, sıklıkla azalmış cinsel istek (%18), 

erken ejakülasyon ve ED olduğu bildirilmiştir. Bu araştır-

mada, cinsel ilişki sıklığı ve kalitesinin olguların %78’inde 

operasyon sonrası arttığı belirtilmektedir (162). Olgu su-

numu şeklindeki bir çalışmada, 15 yıl boyunca ED’si olan 
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bir hastanın bu yakınmalarının 35 yaşında yapılan operas-

yonla düzeldiği belirtilmektedir (163). Benzer sonuçlar, 

pek çok çalışmada bildirilmiştir (164). Herniye bağlı olarak 

cerrahi tedavi uygulanan hastalardan ileri derecede ED’si 

olanlardaki geri dönüş oranı istenilen düzeyde olmayabilir 

(4). Cerrahi tedaviyi saymazsak ilk basamak tedavi olarak 

hastalara PDE5İ’lerinin verilmesi önerilmektedir. Oral te-

daviler, dekompresyon cerrahisi öncesinde ve sonrasında 

da ereksiyonların daha erken kazanılması açısından düşü-

nülmelidirler (165-167). Konservatif tedavilere veya ilaç 

tedavilerine rağmen şikayetleri geçmeyen hastalarda de-

kompresyon cerrahisi de uygulansa penil doku seviyesin-

de bir fibroz geliştiğinden penil protez uygulamaları etkin 

bir şekilde kullanılabilmektedir. 

PH’da santral dopaminerjik nöronların deplesyonu 

sözkonusu olduğu için dopminerjik agonistlerin ya da 

nitrik/siklik guanozin monofosfat/PDE5 yolunun uyarıl-

masının PH’daki ED tedavisinde etkili olabileceği, PH ve 

ED olan olgularda, başlangıçta dopaminerjik agonistlerin 

kullanılması gerektiği bildirilmektedir (168). D2 benzeri 

selektif dopaminerjik agonist olan apomorfinin dopami-

nerjik reseptörleri uyardığı paraventriküler nükleusta bulu-

nan oksitosinerjik nöronları aktive ettiği düşünülmektedir. 

Beyindeki A11 hücre gruplarındaki dopamin uyarılarının 

spinal korda olan projeksiyonları ile spinal korddaki int-

rinsik dopaminerjik innervasyon, apomorfinin spinal kord 

seviyesinde de etkili olabileceğini göstermektedir. Ayrıca, 

sistemik olarak verilen ve ereksiyonları arttıran apomor-

finin etkisinin intraventriküler olarak verilen oksitosin ile 

azaltıldığı gösterilmiştir. Bu durum, dopamin reseptör sti-

mülasyonunun oksitosin salınımını arttırdığını santral sevi-

yede göstermektedir. Giuliano ve arkadaşları, intravenöz 

ve intratekal olarak verilen apomorfinin ratlarda intraka-

vernozal basınca olan etkisini araştırmışlardır (169). Apo-

morfinin korpus kavernozum doku örneklerinde periferal 

relaksan etki gösterdiği ve bunu D1 reseptörleri üzerinden 

yaptığı anlaşılmaktadır. 

Pergolid Mesilat, ergolinik dopamin agonisti olup 

doğal dopamine göre hD alttipi dopamin reseptörlerine 

daha yüksek afinite göstermektedir. Bu ajan, ileri evre 

PH’da L-Dopa ile birlikte ya da başlangıç evresinde tek ba-

şına verilebilmektedir. Pergolid mesilatın hipotalamusun 

PVN’da dopaminerjik reseptör alt tiplerine etki ederek ED 

tedavisinde kullanılabileceği belirtilmiştir. Prospektif bir 

çalışmada, Pohanka ve arkadaşları, pergolid mesilat veril-

mesinin IIEF skorlarında anlamlı iyileşmeler sağladığını bil-

dirmişlerdir (170). Ropinirol, selektif D2 reseptör agonisti 

olup PH’nın motor semptomlarının tedavisinde kullanıl-

maktadır. Apomorfinin uyardığı penil ereksiyon gibi, ropi-

rinolünde santral D2 dopamin reseptör uyarısı ile ereksi-

yonları sağladığı düşünülmektedir. Castelli ve arkadaşları, 

özellikle 60 yaş altı olgularda bu tedavi ile PH’daki ED’nin 

tedavi edildiğini belirtmektedir (171). PH olan 14 olgu 

(Daha önce L-DOPA ve oral dopamin agonist kullanalar)  

incelenmiştir. Pergolid mesilatın L-DOPA‘ya ilave olarak 

verilmesiyle PH’da erektil fonksiyonların arttığı tespit edil-

miştir. Bu olgularda, pergolid mesilatın sildenafilden daha 

iyi olabileceği belirtilmiştir. Bununla birlikte, bu tedaviyi 

alanlarda restriktif valvüler hastalık konusunda dikkatli 

olunmalıdır (171). Dopaminerjik ilaçlar etkili olmadığı za-

man, PDE5İ’leri tedavide ikinci sıradaki ajanlar olarak dü-

şünülmelidirler. Orta derecede PH olan (Evre I-III Hoehn-

Yahr) olgular 100 mg sildenafil ve plasebo alanlar olmak 

üzere iki gruba ayrılmış olup (n=118’er olgu)  IIEF skorları 

PH ve plaseboda sırası ile 22.6±4.6 ve 14.8±4.2 şeklin-

de anlamlı olarak artmıştır (172). Raffaele ve arkadaşları, 

PH’daki depresif olgularda, sildenafil sitrat kullanılmasıyla 

ereksiyonların %85 oranında düzeldiğini depresif yakın-

maların ise %75 oranında gerilediğini göstermiştir (173). 

Bu olgularda, sıklıkla 50 mg başlanmasına rağmen 100 

mg’a ihtiyaç olmaktadır (174). PDE5İ, hipotansif hastalarda 

kontrendike olup multipl sistem atrofisi, atipik Parkinson 

ve asemptomatik postüral hipotansiyonda dikkat edilmesi 

gerekmektedir. Erken dönemdeki PH ve multisistem at-

rofisi hastalıklarının ayırıcı tanısı sildenafil sitrat kullanımı 

iki grupta belirgin farklı olacak şekilde yan etkilere neden 

olduğundan iyi yapılmalıdır. PH’da erken dönemde, ortos-

tatik hipotansiyon yaygın değildir. Hipotansiyonu olan PH 

olgularında apomorfin bir alternatiftir. PDE5İ başarılı olma-

zasa melanokortin içerisinden örneğin melanotan-II, bre-

melanotid ve benzerlerinin kullanılabileceği belirtilmekte-

dir. Subtalamik nükleusun derin beyin elektriksel uyarısı 

da ilerlemiş PH’da önemli bir alternatif olarak düşünülebilir 

(175,176). 

 PH’da kulanılan ilaçlara bağlı olarak hiperseksüali-

te olabileceği de bildirilmiştir  (177-181). Yakın zamanda 

yapılan bir çalışmada, dopamin agonistleri alan 15 erke-

ğin 14’ünde hiperseksüalite oluştuğu bildirilmiştir (177). 

Bu tedavilere yanıt alınamadığı zamanlar intrakavernozal 

ajanlar düşünülebilir. Bu ajanların başarıları %70’in üzerin-
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dedir (182). Elbette bu tedavilerin antikoagülan alanlarda 

kontrendike olduğunu belirtmekte fayda bulunmaktadır. 

İlaç kullanmak istemeyen hastalara ya da kontrendike olan 

hastalara vakum ereksiyon cihazı verilebilir. Yaşlı olgular-

da bunun kullanımı zor olsa da başarı oranları %90’ın üze-

rindedir. Ancak, başlangıçta %70’lerde olan memnuniyeti 

aylar içerisinde %30-40’lara gerilemektedir (183,184). Bu 

olgularda, rijiditenin erken kaybı, yerleştirme zorluğu ve 

elastik bandın alınması gibi sıkıntılar olabilmektedir. PH’da, 

testosteron yetmezliğininde ED’ye neden olabileceği bi-

linmektedir (185). Eğer testosteron yetmezliği varsa bu 

eksikliğin antidepresan, anksiyolitik ve dopaminerjik ajan-

larla tedavi edilemeyeceği akılda tutulmalıdır.  

Kavernozal sinir hasarı sonrası programlı hücre ölümü 

olarak bilinen apoptozisin olduğu bilinmektedir. Bu durum, 

doku kaybı ve fibrozise yol açmaktadır (186). Klinisyenler, 

radikal prostatektomi sonrası peniste volüm kaybı olduğu-

nu ve bununda programlı hücre ölümü ile ilişkili olabilece-

ğini düşünmektedirler (187). İmmünofilinlerin kavernozal 

sinir hasarına bağlı ED tedavisinde yeni bir alternatif ola-

bileceği bildirilmektedir. İmmünofilinlerin pekçok nörot-

ransmitterin salınımını düzenlediği ve NO formasyonunu 

etkilediği belirtilmektedir. İmmünosupresif immünofilin 

ligandlardan FK506 (FK) ve rapamisin (Rapa)’in kaverno-

zal sinir hasarı oluşturulan ratlarda ereksiyonları düzelttiği 

gösterilmiştir. Ayrıca, bFGF ve FK506 kombinasyonunun 

siyatik sinir hasarı oluşturulan ratlarda erken sinir büyüme-

sini sağladığı gösterilmiştir. Gerçektende, immünofilinlerin 

prostat ve peniste sinirlerde gösterilmesi kavernozal sinir 

rejenerasyonunda önemli olduğunu göstermektedir. Buna 

göre, FK506 gibi yapılar radikal prostatektomi sonrası ED’yi 

spesifik reseptör mekenizmaları üzrinden etkileyebilmek-

tedir (188). Ayrıca, immünsupresif olmayan GPI-1046’nın 

ratlarda siyatik hasar sonrası akson ve myelinlerin rejene-

rasyonunu uyardığı gösterilmiştir. Sinir rejenerasyonunu 

arttıran pek çok maddenin kavernozal sinir hasarı sonrası 

uygulanabileceği düşünülebilir (189). Platelet-rich plasma 

(PRP), kavernozal sinir hasarı oluşturulan ratlarda sinir re-

jenerasyonu için ümit veren bir başka yapıdır. Kavernozal 

sinir hasarı oluşturulmasından 4 hafta sonra ereksiyonların 

bu ajanı verilen grupta arttığı, histolojik olarakta kaverno-

zal sinirde myelinize aksonların anlamlı olarak korunduğu, 

apoptotik indeksin düştüğü gösterilmiştir Yine TGF-β1’in 

kavernozal dokuda azaldığı gösterilmiştir (190). 

Son yıllarda beyin kaynaklı nörotropik faktör’ün (BDNF) 

kavernozal sinir hasarı oluşturulan ratlarda başarı ile kul-

lanıldığı görülmektedir. Bu yapılar, sinir rejenerasyonunu 

özellikle Janus kinaz [(JAK)/signal transducer ve activator 

of transcription (STAT)] yolu üzerinden yapmaktadır (191). 

Sonic hedgehog peptid (SHH)’de kavernozal sinir hasarı 

oluşturulan ratlarda ereksiyonu düzeltmek için kullanıl-

mıştır. Bu ajanın kullanılmasıyla apoptozisin 1. haftanın so-

nunda %16 oranında azaldığı gösterilmiştir (192). Toplam 

36 ratın incelendiği bir çalışmada, kavernozal sinirleri ek-

size edilen ratlara otolog venöz greft uygulanması sonrası 

apomorfinle yapılan uyarılara anlamlı cevapların alındığı 

(%58) belirtilmektedir. Buna göre yapılan ven greftinin ka-

vernozal sinir rejenerasyonu için kılavuz kanal özelliği sağ-

ladığı belirtilmektedir (193). 

Gen tedavisi ED tedavisinde 1990’lı yılların sonunda 

uygulanmaya başlanmıştır. İnsan çalışmalarında, FK506 ve 

GPI-1046 kullanılmıştır. Değişik çalışmalarda BDNF, VEGF, 

iNOS ve eNOS and ereksiyonu arttırmak için kullanılmak-

tadır. Örneğin BDNF injeksiyonları sonrası immünohisto-

kimyasal çalışmalara göre NOS (+) sinir liflerinin sayısının 

ratlarda arttığı gösterilmiştir. Elbette bu tedavinin özellikle 

radikal prostatektomi sonrası kavernozal sinir hasarı olan 

olgularda yararlı olacağı akla gelmektedir (194-195). 

DM’lü hastalarda periferik nöropati görülebilmektedir. 

Hayvan çalışmalarında PDE5İ’lerinin düşük konsantras-

yonlarda streptozotosin ile DM oluşturulan ratlarda etki-

li olduğu gösterilmiştir. Patil ve arkadaşları, PDE5İ’lerinin 

diabetik nöropatide etkili olduğunu belirtmişlerdir (196). 

Bu patolojide pratikte isteğe bağlı olarak alınan dozun 

yeterli olamayabileceği belirtilmektedir. Hackett, diabetik 

polinöropatili bir olguda 100 mg 4-5 günlük sildenafilin 

anlamlı düzelmeler sağladığını göstermiştir (197). Yine bir 

çalışmada, tadalafil ve vardenafilin diabetik nöropatide 

IIEF skorlarını 12.6±6.8’den 19.6±9.0’a yükselttiği göste-

rilmiştir (P<0.001) (198).
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