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Diyabetes mellitus erektil disfonksiyon (ED) gelisimin-
de major risk faktoéridir. Bu risk non-diyabetik bireylerde
erken yasta ED goriilme oranlarina bakildiginda, diyabetik-
lerde 3 kat artmis goériilmektedir. Dahasi diyabetik bireyler

PDE-5 inhibitériinden daha az fayda gérmektedir.

Penil ereksiyon kompleks bir hemodinamik surectir.
Korpus kavernozum ve onun arteriollerindeki nérovas-
kiler mekanizmalar tarafindan diizenlenmektedir. Primer
norotransmitter etkiyi nitrik oksit yapmaktadir. Diyabete
bagh ED’de patogenez cok faktorlldir. Vaskiler yapilar,
sinirler, diiz kas ve penisin metabolik fonksiyonlar etki-
lenmektedir. Diyabetik korpus kavernozumdaki vazodila-
tér mekanizmadaki bozuklugun gelisiminde; kavernozal
hiperkontraktilite, ona bagh penil kan akimi desteginde
azalma, sempatik aktivitede artma, endotelin-1 gibi va-
zokonstriktér mediatdr reseptorler ekspresyonunda art-
ma, vazokonstriktdr cevapta artis, endotelyal nitrik oksit
sentezini baskilayan protein kinaz C ve RhoA/Rho kinaz
iceren kalsiyum duyarli yolak kaskatlarinda up-regtilasyon
rol oynamaktadir. Kalsiyum ile aktive olan klor akimi, ka-
vernozal tonus ve kontraktiliteyi diizenleyen énemli bir
eksitator mekanizmadir. Diyabetik bireylerde bozulmus
endoteliyal fonksiyon ve azalmis nitrik oksit Gretimi, kal-
siyum ile aktive olan klor akimini artirmakta, bu da normal

erektil fizyolojiyi bozmaktadir.

Kalsiyum ile aktive klor kanallarinin (CaCC) blokerleri
olan niflumik asit (NFA) ve anthracene-9-carboxylic acid
(A9C) saglikli korpus kavernozum dokusunda potansiyel
erektojenik ajanlar olarak gosterilse de, diyabetli hasta-
larda CaCC inhibitérlerinin farmakolojik etkileri net olarak

bilinmemektedir. Bu calismada NFA ve A9C’nin dogrudan
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kas gevsetici 6zelligi, kontraksiyon ve nitrojenik relak-
sasyon etkileri ile elektriksel alan stimullasyonu Uzerin-
den, normal saglkh ve 16 haftalik diyabetli tavsanlarda
kiyaslanmistir. Ortalama kan glukoz degerleri intraven6z
bolus alloxan uygulamasi ile uygulanmayan tavsanlara
gobre 3 kat artmistir. (21.9+£0.5 mmol/l ve 7.1£0.2 mmol/l;
p=0.05). Bu etki kullanilarak 5 tavsandan olusan diyabetik
bir grup olusturulmustur, kontrol grubunda ise diyabetik

ozellik géstermeyen 7 tavsan yer almistir.

Diyabetik tavsanlarda korpus kavernozumun nérojenik
kontraksiyonunun inhibisyonu ile noradrenalin ile indik-
lenmis kavernozumda konsantrasyon bagimli relaksasyon
saglama acgisindan NFA ve A9C'nin etkinligi arasinda belir-
gin degisiklikler saptanmamustir. Nitrerjik gecisi artirmada
NFA (100 mM) ve A9C (1 mM) ‘nin etkinligi diyabetik tav-
sanlarda olumsuz etkilenmemistir. Diyabetik tavsanlarda
A9C uygulamasi, korpus kavernozum icerisinde dikkate
deger bicimde nitrerjik relaksasyon yanitini %10.6—36.6
oraninda artirmistir. Non-diyabetik kontrol grubunda ise
bu oran %0.8-5.1 oraninda artirmistir. A9C uygulamasin-
da CaCC duyarlilig), diyabetik korpus kavernozum doku-

sunda artmis gorilmektedir.

Diyabet ile iliskili ED’de CaCC aktivitesinin inhibisyo-
nu, korpus kavernozumda dengenin antierektil/kontraktil
mekanizma yerine proerektil/relakte mekanizma lehine
degismesini saglayarak kavernozum relaksasyonu lzerine

fayda saglayacag) goriilmektedir.
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