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Peyronie hastalığının medikal tedavisinde 
neler değişti: 2015 güncelleme

ERKEK CİNSEL SAĞLIĞIDerleme

Peyronie hastalığı (PH) penisin tunika albuginea ta-

bakasında yoğun fibröz kollajen plaklarının oluşumu ile 

karakterize kazanılmış benign bir hastalıktır (1). Plaklar 

ereksiyon sırasında tunika albugineanın normal ekspansi-

yonuna engel olarak, kurvatur deformitesi, kısalma, daral-

ma gibi peniste şekil bozukluğuna neden olabilir (1). Pato-

fizyoloji tam olarak anlaşılamamıştır. Ancak genetik olarak 

yatkın kişilerde erekte penisin tekrarlayan mikro travmaları 

PH oluşumunda etkili olduğu düşünülmektedir (2). Önceki 

çalışmalara göre güncel yayınlar PH’nin daha sık görülen 

bir durum olduğunu ve genel populasyonun %7.1ine ka-

dar görülebildiğini göstermiştir. Bazı grup hastalarda pre-

valans daha yüksek olup, tip 2 diabetes mellitusta (DM) 

%8.1den, DM ve ED birlikteliğinde %20.3’e kadar değiş-

mektedir (3–5). 

Konservatif tedavi primer olarak semptomların var 

olduğu, plakların yoğun ve kalsifiye olmadığı erken evre 

hastalara odaklıdır (6). Birçok nonoperatif tedavi yaklaşı-

mı olup hiçbiri tek başına Avrupa PH Tedavisi Tıp Cemiyeti 

tarafından onaylı değildir. Ancak sadece potasyum para-

aminobenzoat Amerikan Food and Drug (FDA) tarafından 

‘etkili olabilir’ olarak sınıflandırılmıştır (7). Medikal tedavi-

ler oral topikal ve intralezyonal olarak ayrılabilir. Bu derle-

menin amacı PH medikal tedavisini ve bunun dışında eks-

ternal enerji terapisini güncel literatür eşliğinde sunmaktır. 

Oral tedavi

Vitamin E: Yağda çözünebilen, serbest oksijen radikal-

lerinin sayısını azaltan doğal antioksidandır. Peyronie has-

talığında artmış serbest oksijen radikalleri ve yara iyileş-

mesinin uzamış inflamatuar fazı daha önce gösterilmiştir 

(8). Safarinejad ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada Vit E, 

L karnitin (ayrı ve kombine) ve plasebo ile karşılaştırılmış. 

Ağrı, kurvatur ve plak hacminde anlamlı fark bulunmamış-

tır (9). Gelbard ve arkadaşları ise Vit E alan ve doğal seyirli 

hastalar arasında anlamlı fark olmadığını bulmuşlardır (10). 
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Bu zamana kadar Vit E’nin PH’de klinik olarak faydalı oldu-

ğunu gösteren hiçbir plasebo kontrollü çalışma bulunma-

maktadır (11). Ancak güncel iki veriye göre Vit E’nin diğer 

ilaçlarla kombinasyonunun plak hacmi ve kurvatur dere-

cesinde iyileşme sağladığı da gösterilmiştir (12–13). Kolay 

bulunması, ucuz olması ve yan etkisinin az olması nede-

niyle ürologlar tarafından tercih edilmesini sağlamıştır.

Potasyum Para-aminobenzoat (Potaba): Monoamin 

oksidaz aktivasyonunu artırarak ve fibroblast glikozami-

noglikan sekresyonunu doğrudan inhibe ederek antifib-

rotik ve antiinflamatuar etkiye sahiptir. Çift kör, plasebo 

kontrollü bir çalışmada potaba grubunda plaseboya göre 

anlamlı yanıt artışı izlenmiştir (%74.3 vs %50 p=0.016). 

Günlük 3 gr (4 doz/gün), 12 aylık tedavi sonunda penil 

plak hacminde anlamlı küçülme izlenmesine rağmen, kur-

vatur ve ağrıda anlamlı fark saptanmamıştır (14). Yazarlar 

potabanın hastalığı stabilize ederek kurvatur derecesinin 

artmasını engellediğini savunmuşlardır. Pahalı ve zor bu-

lunan bir ilaç olması dezavantajları arasındadır. Bulantı, ka-

şıntı, üşüme, titreme, konfüzyon gibi yan etkilere sahiptir. 

Tamoksifen: Nonsteroidal östrojen reseptör antago-

nistidir. Fibroblastlardan TGF beta-1 salınımını düzenle-

yerek ve TGF beta reseptörlerini bloke ederek PH’de etkili 

olabileceği düşünülmüştür. Fakat plasebo kontrollü rando-

mize bir çalışmada günlük 20 mg tamoksifenin ağrı, kur-

vatur ve plak hacminde anlamlı bir iyileşme sağlamadığı 

gösterilmiştir (15).

Kolşisin: Peyronie hastalığında kullanımı antiinflama-

tuar özelliği nedeniyledir. TGF beta ekspresyonunu, tübü-

lin hareketlerini inhibe eder. Lökosit aktivasyonunu azaltır 

ve yara kontraksiyonunu önleyerek etki eder (16). İlk ça-

lışmalarda kolşisinin hastaların yarısında ağrılı ereksiyonu 

ve kurvaturu azalttığı, plak hacminde azalmayı sağladığı 

gösterilmiştir (17). Başka bir çalışmada günlük 0.5–1 mg 

doz ile 3–5 ay tedavi sonunda ağrıda %95 azalma ve kur-

vaturda %30 iyileşme rapor edilmiştir (18). Vitamin E ile 
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kombinasyonunda ise kurvatur ve plak hacminde azalma 

saptanırken, ağrıda ibuprofene göre değişiklik olmadığı 

görülmüştür (19). Ancak çift kör, randomize kontrollü bir 

çalışmada kolşisinin günlük 2.5 mg’a kadar kullanımının 

plaseboyla karşılaştırıldığında daha üstün olmadığı gös-

terilmiştir (20). Bulantı, kusma ve ishal doz ile ilişkili yan 

etkileri oluşturmaktadır. 

Karnitin: Asetil koenzim-A inhibisyonu ile hücre tami-

rinde etkili olduğu düşünülmektedir. Endotel hücrelerinde 

antiproliferatif etkiye sahiptir. Asetil L-karnitin ile ilgili ya-

pılan randomize çift kör bir çalışmada karnitin (1 gr, günde 

2 kez), tamoksifen (20 mg, günde 2 kez) ile karşılaştırılımış 

ve 3 ay sonra karnitin grubunda ağrı, kurvatur ve progres-

yonu önlemede tamoksifene göre anlamlı iyileşme oldu-

ğu saptanmıştır. Ancak her iki grupta da plak hacminde 

anlamlı azalma saptanmamıştır (21). Intralezyonal vera-

pamil (haftalık 10 mg, 10 hafta) ile kombinasyonunda 3 

ay sonra intralezyonal verapamil+tamoksifene göre plak 

hacminde, kurvatur derecesinde ve hastalık progresyo-

nunda anlamlı azalma saptanmıştır (22). Ancak başka bir 

çalışmada tek başına propiyonil L-karnitin veya Vit E ile 

kombinasyonunda plaseboya göre anlamlı fark saptanma-

mıştır (23). 

Pentoksifilin: Non-spesifik fosfodiesteraz inhibitörü 

olan pentoksifilin TGF beta 1 downregülasyonu ile fib-

rinolitik aktiviteyi artırmaktadır. Altı aylık tedavi sonrası 

plak kalsiyum içeriğinde azalmaya neden olarak hastalık 

stabilizasyonunu sağladığı gösterilmiştir (24). Randomize 

bir çalışmada pentoksifilinin (400 mg, günde 2 kez, 6 ay) 

plaseboya göre kurvatur derecesinde ve plak hacminde 

anlamlı azalma sağladığı rapor edilmiştir. Kurvatur dere-

cesinde %36.9 oranında azalma saptanmıştır (25). Bulantı, 

kusma, dispepsi ve ishal yan etkileri bildirilmiştir.

Fosfodiesteraz tip 5 inhibitörleri (PDE5 I): iNOS, NO 

ve siklik GMP’nin, TGF beta 1, oksidatif stres ve myofibrob-

last inhibisyonuyla antifibrotik özelliğe sahip olduğu bilin-

mektedir. Yapılan hayvan çalışmalarında PDE5 I kollajen/

düz kas ve kollajen III/I oranını azalttığı gösterilmiştir (26). 

Retrospektif bir çalışmada 6 aylık 2.5 mg tadalafil tedavi-

sinin septal skarı %69, kontrol grubunun ise %10 azalttığı 

izlenmiştir (27). Ancak Avrupa Üroloji Kılavuzu PDE5 I’nin 

PH standart tedavisinde kullanılması için daha fazla çalış-

maya ihtiyaç olduğunu bildirmiştir (7).

Koenzim Q10: Güçlü bir antioksidan olan koenzim 

Q10 ile ilgili Safarinejad’ın yaptığı kontrollü çift kör çalış-

mada 24 hafta 300 mg koenzim Q10 tedavisi alan grupta 

plaseboya göre deformitede ve plak hacminde anlamlı 

azalma olduğu rapor edilmiştir (28). 

İntralezyonal tedavi

Steroidler: İmmün cevap supresyonu, fosfolipaz A2 

inhibisyonu ve kollajen sentezini azaltarak etki eder. Tek 

kör plasebo kontrollü çalışmada intralezyonal betameta-

zonun plak hacmi, ağrı ve penil deformitede anlamlı deği-

şikliğe neden olmadığı gösterilmiştir (29). Yan etki olarak 

dokuda atrofi, ciltte incelme ve immünsupresyon sayılabi-

lir. Peyronie hastalığında şu an için önerilmemektedir.

Verapamil: Kalsiyum kanal antagonisti olup in vitro 

veriler ışığında verapamilin fibronektin, glikozaminoglikan 

ve kollajen gibi ekstraselüler matriks moleküllerinin trans-

portunu engellediği ve kollajenaz aktivitesini artırdığı bu-

lunmuştur. Plak içinde fibroblast proliferasyonunu inhibe 

ettiği gösterilmiştir (7). İntralezyonal verapamil için opti-

mum zamanlama PH’nin akut fazı olup 10 mg verapamil 

10 cc salin içinde enjekte edilir. İki haftada bir kez 12–24 

hafta boyunca uygulanan hastalarda bir çalışmada kurva-

turu %26, plak hacmini %57 azalttığı gösterilmiştir (30). 

Ancak daha sonra randomize plasebo kontrollü başka bir 

çalışmada intralezyonal verapamilin ağrı, plak hacmi ve 

kurvatur derecesinde anlamlı değişiklik saptanmadığı ra-

por edilmiştir (31). Verapamil gibi nikardipin ile de benzer 

çalışmalar yapılmıştır. Etkinliklerinin tam olarak yorumlan-

ması için daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 

Klostridyal kollajenaz: Dupuytren kontraktüründe 

FDA onaylı bir intralezyonal ürün olan klostridyum histo-

litikum kollajenaz (KHK) son yıllarda PH tedavisinde intra-

lezyonal olarak araştırılmaktadır. Spesifik bir matriks me-

talloproteinaz (1, 8 ve 113) olan KHK PH plak içinde yer 

alan interstisyel kollajen tip I ve III parçalanmasını sağlar. 

Hem akut hem de kronik fazda kullanılabileceği düşünül-

mektedir (32). Prospektif non-plasebo kontrollü tek kör bir 

çalışmada deviasyonda %57 azalma olduğu saptanmıştır 

(33). Başka bir çalışmada plak içine 6 kez 0.58 mg KHK 

enjeksiyonu plaseboya göre 36 hafta sonunda kurvaturu 

anlamlı şekilde azalttığı (%29.7 vs %11) gösterilmiştir (34). 

IMPRESS (Investigation for Maximal Peyronie’s Reduction 

Efficacy and Safety Studies) I ve II çalışmaları ise intralez-

yonal KHK tedavisinin PH fiziksel ve psikolojik açıdan etkili 

ve güvenli olduğunu göstermiştir. Çift kör plasebo kont-

rollü bu çalışmalarda kurvaturda ortalama %34 iyileşme 
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ve plaseboya göre PH bağlı semptomlarda anlamlı azalma 

olduğu rapor edilmiştir (35). En sık yan etkisi (%45) penil 

şişlik, ekimoz ve ağrı olarak bildirilmiştir. Sistemik immün 

yan etki izlenmemiştir. İntralezyonal KHK PH için hala 

araştırma aşamasında olan minimal invaziv bir tedavidir. 

İnterferon: İnterferon alfa 2b (IFN-α-2b) fibroblast 

proliferasyonunu, ekstraselüler matriks üretini ve fibrob-

lastlardan kollajen üretimini azalttığı in vitro çalışmalarda 

gösterilmiştir (7). Çok merkezli randomize bir çalışmada 

intralezyonal IFN-α-2b 5×106 ünite (haftada 2 kez, 12 

hafta) ile plasebo karşılaştırılmış. Kurvatur derecesi en az 

30 derece olan, en az 12 aylık PH tanılı toplam 103 has-

ta çalışmaya dahil edilmiş. Sonuçta kurvatur derecesin-

de IFN-α-2b grubunda plaseboya göre anlamlı azalma 

(4.5°vs.13.5°, p<0.01) saptanmıştır (36). Sinüzit ve miyal-

ji, artralji ve flu benzeri semptomlar naproksen ile giderile-

bilen yan etkileri arasındadır. 

Topikal tedaviler

Topikal verapamil: Randomize kontrollü çalışmada 

topikal verapamilin (%15 jel, penis şaftına, günde 2 kez) 

kurvatur, ağrı ve plak hacminde iyileşme sağladığı gös-

terilmiştir. Ancak ilacın yeterli aktif komponenti tunika 

albugineaya geçtiğine dair veri bulunmamaktadır (7). Te-

davinin 9. ay sonuçlarının 3. ay sonuçlarına göre anlam-

lı değişiklik arz etmesi uzun tedavi periyodunun önemli 

olduğunu göstermektedir. Aynı çalışmada trifluperazin 

ve magnezyum sülfat da topikal olarak kullanılmış ve en 

iyi sonucun verapamil ile alındığı görülmüştür. En az 3.5 

yıllık PH tanılı hasta grubundan oluşan bu çalışmada 3 ay 

sonunda verapamil grubunda %75 hastada komplet ağrı 

rezolüsyonu ve/veya kurvaturda azalma gözlemlenmiştir. 

Yazarlar topikal verapamilin uzun dönemde intralezyonal 

verapamilden daha üstün olduğunu belirtmişlerdir (37).

İontoforez: Topikal ilaçların peyronie plağına ulaşması 

için deri, fasyal tabakaları ve tunika albugineayı geçmesi 

gerekmektedir. Elektromotil ilaç uygulaması olarak da bi-

linen bu yöntem lokal ilacın alımını artırmak için gelişti-

rilmiştir. Birbiri ile çelişkili 2 çalışmanın varlığı bu konuda 

iontoforezin kullanımının hala tartışmalı olduğunu göster-

mektedir. Di Stasi ve arkadaşları 5 mg verapamil ve 8 mg 

deksametazonu lidokain ile karşılaştırmışlar ve tedavi gru-

bunda 22 derecelik kurvaturda iyileşme olduğunu sapta-

mışlardır (38). Greenfield ve arkadaşları ise 10 mg verapa-

mil ile salini karşılaştırmış ve kurvaturda anlamlı değişiklik 

olmadığını rapor etmiştir (39). 

ESWT: Ekstrakorporeal şok dalga tedavisi (ESWT) 

1990’lardan beri peyronie plağına uygulanarak hacminin 

azalmasını hedefleyen bir tedavi yöntemidir. Randomize 

kontrollü çalışmalar bakıldığında yine çelişkili sonuçların 

olduğu görülmektedir. Bir çalışmada <12 aylık PH tanılı 

hastalara haftada 4 kez (2000 impuls) ESWT, plasebo ile 

karşılaştırılmış ve ağrı ve erektil fonksiyonda düzelme iz-

lenmiş (40). Diğer bir çalışmada ise en az 6 aylık PH tanılı 

hastalara haftada 1 kez (3000 impuls) ESWT uygulanmış 

ve plasebo ile arasında anlamlı fark olmadığı bulunmuştur 

(41). Sonuçta ESWT kurvatur derecesini azaltmadığı ancak 

ağrı ve erektil kapasitede düzelme sağlayabileceği vurgu-

lanmıştır. 

Traksiyon cihazı: Dokunun dereceli olarak traksiyonu 

ile ekstansiyonu hücre proliferasyonuna, plağın devam-

lı ekstansiyonu kollajenaz aktivasyonuna neden olduğu 

gösterilmiştir (32). Bir çalışmada 2–8 saat 6 ay boyunca 

traksiyon sonunda %33 hastada kurvaturda azalma (10–

45 derece) ve %50 hastada IIEF skorunda düzelme iz-

lenmiştir (42). Bir başka çalışmada ise kurvaturda anlamlı 

olmayan bir düzelme (4 derece) olduğu, IIEF skorunda de-

ğişiklik izlenmediği, buna karşılık flask penis boyunda 1-2 

cm uzama saptanmıştır (43). Ancak ikinci çalışmada >50 

derece kurvatur olanların ve akut dönem hastaların alın-

maması bu tedavinin daha çok akut dönemdeki nonkalsi-

fiye plağı olan hastalarda etkili olduğunu düşündürmekte-

dir. Ayrıca traksiyon tedavisi şu an monoterapiden ziyade 

intralezyonal tedavi ile kombine önerilmektedir (32).

Vakum cihazı: Peyronie hastalığında kullanımı traksi-

yon cihazı ile aynı prensipledir. Kontrollü olmayan bir ça-

lışmada (N=31) 12 hafta boyunca günde 2 kez (10 dakika) 

kullanımı ağrıyı azalttığı (p =0.012), uzatılmış penis boyun-

da ortalama 0.5 cm uzama (p =0.029) ve kurvaturda %67 

azalma rapor edilmiştir (44).

Radyoterapi: Peyronie hastalığındaki kullanım pro-

tokolü yüzeyel ve düşük doz (20 Gy) olup radyasyonun 

indüklediği NO sentaz ve lökosit adezyonu ile antinfla-

matuar etkiye sahiptir. Randomize kontrollü çalışmaların 

olmaması ve literatürde sadece olgu sunumlarının varlığı 

radyoterapinin PH’de uygulanmasını sınırlamıştır. Potansi-

yel negatif sonuçları nedeniyle PH’de kullanımının öneril-

mesini zorlaştırmaktadır (32).

Kök hücre tedavisi: Peyronie hastalığında rejeneratif 

tıp yeni uygulanmaya başlamıştır. Yağ kaynaklı kök hücre 
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tedavisi olan ADSC’nin (Adipose-derived stem cell) penis 

hemodinamisini iyileştirdiği deneysel çalışmalarda göste-

rilmiştir. Güncel bir çalışmada ADSC uygulanan sıçanlarda, 

TGF beta-1 enjekte edilmiş rat penisinin PH gelişmesini 

engellediği bildirilmiştir. Tip III kollajen ve elastik dokunun 

ekspresyonunun azaldığı saptanmıştır (45). Peyronie has-

talığında kök hücre tedavisi araştırma aşamasında olup, 

ilerisi için umut vaat etmektedir. 

Sonuç olarak peyronie hastalığı komplike ve çeşitli pa-

tolojik durumları içermektedir. Birçok medikal tedavi geliş-

tirilse de altın standart bir ilaç bulunmaması yeni çalışmala-

ra ihtiyaç olduğunu göstermektedir. Kollajenaz tedavisinin 

umut vaad etmesi, minimal invaziv tedavi seçeneklerinin 

de PH için bir alternatif olabileceğini göstermektedir.
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