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Amag: Kazanilmis prematiir ejakiilasyon (PE) ile kan B12 vitamini ve folik asit diizeyleri

arasindaki iliskinin varligini agiklamak.

Yontemler: Kazanilmis PE olan 93 hasta ve PE olmayan 69 kontrol vakasi calismaya dahil
edildi. Hastalarin tamami Uluslararast Cinsel Saglik Dernegi kriterlerini karsilamalart
durumunda, kazanilmis PE olarak kabul edildi. Calismaya dahil edilen tiim erkeklerin B12

vitamini ve folik asit diizeyleri degerlendirildi.

Bulgular: PE olmayan erkeklerle karsilastirildigi zaman, kazanilmis PE olan hastalarin B12
vitamini diizeyi daha diisiik bulundu (336,5+142,9 pg/mL vs 356,0+162,5 pg/mL); ancak her
iki grup arasinda istatistiksel anlamli farklilik izlenmedi (p=0.576). Kazanilmis PE olan
hastalarla kontrol grubu arasinda, folik asit diizeylerine gore de anlamli farklilik izlenmedi

(7,5+3,4 ng/mL vs. 7,3+£3,1 ng/mL, p=0.853).

Sonu¢: Kan B12 vitamini ve folik asit diizeyleri ile kazanilmis PE arasinda iliski yoktur.
Kazanilmis PE’nin etiyoloji ve risk faktorlerini agiklamak bu vitaminlerin degerlendirilmesi

Onerilmemelidir.

Anahtar Kelimeler: Intravajinal ejakiilasyon gecikme siiresi, prematiir ejakiilasyon, B12
vitamini, folik asit
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ABSTRACT

Objective: To investigate the relationship between acquired premature ejaculation (PE) and

blood vitamin B12 or folic acid levels.

Methods: A total of 93 patients with acquired PE and 69 control cases without PE were
included the study. All patients were considered to have acquired PE if they fulfilled the criteria
of the International Society for Sexual Medicine Committee. Blood vitamin B12 and folic acid

levels were evaluated in all men included in the study.

RESULTS: Compared to men without PE, the patients with acquired PE had lower vitamin
B12 levels (336.5£142.9 pg/mL vs 356.0+162.5 pg/mL); however, no statistically significant
difference was found between the groups (p=0.576). There was also no significant difference
between the acquired PE group and control group in the folic acid levels (7.5+3.4 ng/mL vs.

7.3+3.1 ng/mL, p=0.853).

Conclusion: Blood vitamin B12 and folic acid levels are not associated with acquired PE. The
evaluation of these vitamins should not be recommended to explore the etiology and risk factors

of acquired PE.

Keywords: Intravaginal ejaculatory latency time, premature ejaculation, vitamin B12, folic
acid
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GIRIS

Prematiir ejakiilasyon (PE) erkeklerde en yaygin goriilen cinsel fonksiyon bozuklugudur (1).
Farkli kriterlere gore yapilan degerlendirmelerde prevalansi degiskenlik gostermekle birlikte
bu oran %4 - 39 olarak rapor edilmistir (2). Tiirkiye’den yapilan toplum kesitli bir ¢alismada
PE prevalansit %20 olarak bulunmustur (3). Ancak bu yiiksek prevalans oranlarina ragmen
PE’nin tanimi ve alt tiplerine ait tartigmalar halen devam etmektedir. 2014 yilinda Uluslararasi
Cinsel Saglik Dernegi (ISSM) tarafindan yapilan tanima gore; ilk cinsel deneyimden baglayarak
ejakiilasyonun hemen hemen daima vajinal giristen dnce veya vajinal giristen sonraki yaklasik
1 dakika i¢inde olusmasina yasam boyu PE, daha &nce normal bir ejakiilasyon performansi olan
bireylerde PE sikayetinin baslamasi ve ejakiilasyon geciktirme siiresinin 3 dakikanin altinda
olmasina kazanilmis PE denilmektedir. Yine bu tanima gore hastalarda hemen hemen tiim
vajinal girislerde ejakiilasyonu geciktirmede yetersizlik hissi ve bu durumun hayal kirikligi,
sikint1, Ozgiliven kaybi gibi olumsuz sonug¢lar dogurmasi, PE olarak tanimlanmigtir (4).
Waldinger (5) ise bu tanimlara ek olarak dogal degisken PE ve subjektif PE seklinde iki ayri
alt grupta siiflama yapmustir. Her zaman ve her iliskide olugsmayip bazen ortaya ¢ikan PE’ye
dogal degisken PE, ejakiilasyon zamaninin normal veya daha uzun olmasina ragmen kisinin bu
stireyi kisa olarak gormesine subjektif PE denilmistir. Ancak bu iki sinif, PE tanimlamasi i¢inde
degerlendirilmemektedir. Basile Fasolo ve ark (6) kazanilmig PE’nin yasam boyu PE’ye oranla
daha sik goriildigiinii (%14,8 vs %4,5) rapor ederken Serefoglu ve ark (7) yasam boyu PE’nin

daha sik gorildiigiinii belirtmistir (%62,5 vs %16,1).
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Yasam boyu PE’nin altinda yatan nedenlere bakildiginda siklikla ndrobiyolojik
fonksiyonlardaki bozukluk oldugu goriiliirken kazanilmis PE’nin etyolojisinde siklikla
diizeltilebilir nedenli tibbi patolojiler yer almaktadir. Bu patolojilerden baslicalari; anksiyete
(8), psikolojik veya iliskisel problemler (8), erektil disfonksiyon (ED) (9), kronik prostatit (10),
hipertiroidizm (11) ve gesitli ilaglardir (12). Bu nedenlerden dolay1 kazanilmis PE’nin tedaviye

yanit1 yasam boyu PE’ye gore daha iyi olmaktadir (13, 14).

Birgok yazar tarafindan anksiyetenin kazanilmis PE icin Onemli bir risk faktorii oldugu
belirtilmektedir (15, 16). Anksiyetenin sempatik sinir sistemini aktive ettigi, bdylece
ejakiilasyonun emisyon fazinin daha erken olmasi sonucu ejakulatuar esigin azaldigi
gosterilmistir (15). Ayrica ejakulatuar kaskadda nitrik oksit ve serotonerjik nérotransmitterlerin
rol oynadigi ve bu kaskad: etkileyen patolojik durum veya ilaglarin ejakiilasyon siiresini

etkileyebilecegi bilinmektedir (15).

B12 vitamini ve folik asit, merkezi sinir sistemindeki ¢esitli metabolik fonksiyonlar igin gerekli
olan ve duygu durum {iizerine diizenleyici rolleri olan vitaminlerdir. B12 vitamini ve folik asit
eksikliginde serotonin ve dopamin gibi ndrotransmitterlerin metilasyonu bozulmakta ve
hiperhomosisteinemiye zemin hazirlanmaktadir. Bu her iki durumun neticesinde de anksiyete
ve depresyon gibi mental bozukluklar gelisebilmektedir (17). Serotonin ve nitrik oksit
metabolizmasinda B12 vitamininin biitiinleyici bir rol oynadigi da bilinmektedir (18, 19).
Ayrica folik asit eksikliginin, azalmig 5-hidroksitriptamin (5-HT) aktivitesi ile iligkili oldugu

Ve secici serotonin gerialim inhibitorleri (SSRI) ne zayif cevap alindigi gosterilmistir (20).
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Tiim bu mekanizmalardan yola ¢ikilarak kazanilmis PE hastalar1 ile PE yakinmasi olmayan
hastalardaki B12 vitamini ve folik asit diizeylerini karsilagtirmak amaciyla bu c¢aligma

planlanmustir.

YONTEMLER

Tek merkezli, prospektif, gozlemsel c¢alisma Helsinki Deklarasyonu’na uygun olarak
yapilmustir ve etik kurul tarafindan onaylanmistir. Ocak 2017 ve Haziran 2017 tarihleri arasinda
Androloji poliklinigine bagvuran 162 erkek analiz edilmistir. Kazanilmis PE olan 93 hasta ve
herhangi bir PE sikayeti olmay1p kontrol grubunu olusturan 69 erkek ¢alismaya dahil edilmistir.
Calismaya dahil edilme kriterleri; 20-60 yas arasi, son 6 ayda sabit ve heteroseksiiel iligkisi
olmak ve 2014 ISSM kriterlerine(4) gore kazanilmig PE olmasidir. Yagsam boyu PE varligy,
seksiiel fonksiyonlari etkileyebilecek kronik hastalik varligi, psikiyatrik ve nérolojik bozukluk
olmasi, pelvik / perineal travma veya cerrahi oykiisii, aktif tiriner sistem enfeksiyonu veya
kronik prostatit varligi, SSRIL, alfa bloker, fosfodiesteraz tip 5 inhibitorii ve antikolinerjik ilag
kullanimi ve B12 vitamini veya folik asit iceren ekzojen ajan kullanimi olan erkekler

caligmadan diglanmugtir.

Tiim katilimcilara Premature Ejaculation Diagnostic Tool (PEDT) formunun Tiirkge versiyonu
ile PE sorgulamasi yapilmistir (21). Tim katilimcilarda partner yardimli intravajinal
ejakiilasyon gecikme siiresi (IELT)’nin kronometre ile ol¢iimii kaydedilmistir. Erektil
fonksiyonlar1 degerlendirmek igin International Index of Erectile Function-5 (IIEF-5)’in
Tiirkge’ye valide edilen formu kullanilmustir (22, 23). IIEF-5 skoruna gore ciddi ve orta dereceli
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ED olan hastalar calismaya dahil edilmemistir. Ayrica viicut kitle indeksi (VKI), partner yasu,

cinsel iliski siklig1, sigara ve alkol tiiketimi ve ¢esitli komorbiditeler kaydedilmistir.

B12 vitamini ve folik asit diizeylerinin degerlendirmesi i¢in 8-10 saat gece aglig1 sonrast sabah

saat 8.00 ile 10.00 arasinda kan ornekleri alinmistir.

Tiim istatistiksel analizler SPSS version 22.0 programi (IBM Corp., Armonk, NY, USA)
kullanilarak yapilmistir. Verilerin tanimlayici istatistiklerinde; ortalama, standart sapma,
medyan, en diisiik, en yliksek ve frekans degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi
Kolmogorov-Simirnov testi ile 6l¢lilmiistiir. Nicel bagimsiz verilerin analizinde bagimsiz
orneklem t test ve Mann-Whitney U test; nitel bagimsiz verilerin analizinde Ki-kare test

kullanilmistir. p degerinin 0.05’den kiigiik olmas1 anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 162 erkekten 93’iinde kazanilmis PE vardi. Diger 69 hasta, PE
yakinmasi olmayan ve ¢aligmanin kontrol grubunu olusturan saglikli erkeklerdi. Calisma
populasyonunun demografik ve klinik 6zellikleri Tablo 1°de verilmistir. Kazanilmis PE olan ve
PE olmayan hastalarin ortalama yaslari arasinda farklilik izlenmedi (40.0+7.2 vs 40.6+4.8,
p=0.876). Benzer sekilde partner yasi, VKI, aylik iligki sikli1 gibi parametrelerde de her iki
grup arasinda farlilik izlenmedi. Kazanilmis PE olan grupta ve kontrol grubunda sigara
kullanimi, alkol tiikketimi ve ¢esitli komorbiditeler (diabetes mellitus, kardiyovaskiiler hastalik,

hipertansiyon, dislipidemi) arasinda farklilik olmadig1 goriildii. Hastalarin erektil fonksiyon
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sorgulamasinda kullanilan I1IEF-5 skoru da her iki grup arasinda farklilik gostermemekte idi

(22,546,4 vs 22+4,2, p=0.912).

Kazanilmis PE olan grupta ortalama PEDT skoru 15,3+3,6 iken kontrol grubunda 9,94+4,7 idi
(p<0.001). Yine beklenildigi gibi kazanilmis PE grubunda ortalama IELT, kontrol grubuna goére

anlamli olarak diisiik bulundu (32,3+22,4 sn vs 221,7+166,5 sn, p<0.001) (Tablo 2).

Ortalama folik asit diizeyleri kazanilmis PE grubunda 7,5+3,4 ng/mL iken kontrol grubunda
7,3+3,1 ng/mL saptandi. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamsiz bulundu (p=0.853). B12
vitamin diizeyi kazanilmis PE grubunda daha yiiksek bulundu fakat her iki grup arasinda
istatistiksel anlamli farklilik izlenmedi (336,5+142,9 pg/mL vs 356,0+162,5 pg/mL, p=0.576)

(Tablo 2).

TARTISMA

PE’nin etiyolojisini ag¢iklamak i¢in son iki dekatta somatik ve norobiyolojik faktorler lizerinde
yapilan ¢aligmalar hizlanmistir. Yasam boyu PE’nin etiyolojisinde tam olarak agiklanamayan
norobiyolojik fonksiyonlardaki bozukluk oldugu o©ne siiriilitken kazanilmis PE’nin
etiyolojisinde siklikla medikal tedaviye daha iyi cevap veren nedenler bulunmaktadir (14).
Giincel ¢alismamizda PE ile B12 vitamini ve folik asit diizeyleri arasindaki iligkiyi gostermek

icin sadece kazanilmis PE’si olan hastalarla ¢alismamizi planladik.

Folik asit ve B12 vitamini; 5-HT, dopamin ve noradrenalin metabolizmasinda énemli rolleri
olan iki vitamindir (19, 24). Ejakiilasyonun kontroliindeki karmagik mekanizmada serotonerjik,

dopaminerjik ve adrenerjik néronlarin rol oynadig: bilinmektedir (25). Folik asit takviyesi ile
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serebrospinal sividaki 5-HT’nin baglica metaboliti olan 5-hidroksiindolasetik asit diizeyinin
arttig1 gosterilmistir (26). PE ile folik asit veya B12 vitamini arasindaki iligskinin gosterilmesi
halinde 6zellikle kazanilmis PE tedavisinde bu vitaminlerin etkili olabilecegi diisiiniilmiistiir.
Ancak yaptigimiz ¢alismada kazanilmis PE’si olan hastalarda saglikli erkeklere gore her ne
kadar B12 vitamini daha diisiik olsa da istatistiksel anlamli fark izlenmemistir. Tiirkiye’den
yapilan baska bir ¢alismada B12 vitamini ile PE arasinda anlamli iligski gosterilmistir (27).
Ancak bu calismada kazanilmis veya yasam boyu PE hastalar1 ayr1 ayr1 belirtilmemis olup

kismen daha diisiik hasta sayilar1 ile yapilmstir.

Kazanilmis PE’nin etiyolojileri arasinda 6nemli bir yeri olan anksiyete ve depresyon ile PE’nin
iki-yonlii iliski i¢inde oldugu cesitli calismalarda gosterilmistir (28-31). Ozellikle anksiyetenin
sempatik sinir sisteminde yaptig1 aktivasyonla emisyon fazini etkileyerek ejakiilasyon siiresini
kisalttigi belirtilmektedir. Calismamizda her iki grupta yapilan depresyon degerlendirilmesinde
anlamli fark bulunmamistir. Hastane anksiyete ve depresyon 0l¢egi’ ile yapilan bir calismada
PE ile anksiyete arasinda anlamli iligki saptanmustir (32). Calismamizda anksiyete sorgulamasi
yapilmadigi i¢in kazanilmig PE olan hastalarla normal populasyon arasinda folik asit ve B12

vitamini ile anksiyete-PE iliskisi hakkinda direkt yorum yapilamamaktadir.

Sempatik sinir sistemi ile ejakiilasyon arasindaki iliskide NO’in de 6nemli rolii oldugu
belirtilmistir (15). Folik asit ve B12 vitamini; 5-HT nin yani sira NO metabolizmasinda da
biitiinleyici birer faktdr olduklar1 belirtilmektedir (33, 34). Ilerleyen zamanda yapilacak olan
caligmalar neticesinde folik asit ve B12 vitamin takviyeleri ile ejakiilasyon siiresinin

uzatilabilmesi mumkiin olabilir.
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Kazanmlmis PE igin risk faktdrlerinden biri de ED’dir. Ug iilkeden 12.133 erkek ile yapilan
prevalans ¢alismasinda PE olan erkeklerde ED oran1 %31,9 iken PE olmayan erkeklerde bu
oran %11,8 olarak rapor edilmistir (35). Calismamizda PE olan ve olmayan erkekler arasinda
IIEF-5 skorlar1 arasinda anlamli bir fark izlenmemistir. Jannini ve ark. tarafindan ED ve PE’nin
birbirlerinin sebebi olabilecegi belirtilmistir (36). Calismamiza orta ve siddetli ED hastalar1
dahil edilmedigi ve sadece kazanilmigs PE yakinmasi olan hastalar dahil edildigi i¢in IIEF-5

skorlar1 ile PE arasinda iliski bulunmamis olabilir.

PE degerlendirmesinde tek basina IELT degerlendirmesi tanida yeterli olmayabilmektedir. Bu
nedenle ¢esitli sorgulama formlart gelistirilmistir. Calismamizda PEDT formu kullanilmis olup
bu form en genis veri tabanina sahip sorgulama formudur(21). Ayrica ¢alismamizda IELT
Ol¢iimii kronometre ile yapilmis olup bu stire saglikli erkeklerde ortalama 221.7 saniye (3.7 dk)
Ol¢iilmiistiir. Tiirkiye’nin de i¢inde bulundugu ¢ok merkezli iki ¢alismada genel niifustaki

erkeklerin ortanca IELT leri sirasiyla 5,4 dk ve 6,0 dk ol¢tilmiistiir (37, 38).

Calismamizda kazanilmis PE olan hastalarla saglikli erkeklerin demografik 6zellikleri arasinda
anlamlhi farklilik izlenmemistir. Yas, partner yasi, iliski sikligi, sigara ve alkol kullanimi
yoniinden her iki grupta benzer sonuglar saptanmistir. Gao ve ark. (14) kazanilmis PE ile yiiksek
VKI arasinda iliski oldugunu gostermistir. Ancak bizim calismamizda VKI ile PE arasinda

anlamli bir iligki saptanmamastir.

Calismamizin c¢esitli limitasyonlar1 bulunmaktadir. Bunlardan birincisi; kontrol grubundaki

saglikli erkeklerin genel populasyonu temsil etmeyebilecegidir. ikinci olarak; gerek kazanilmis
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PE grubundaki gerek kontrol grubundaki hasta sayilarinin rolatif olarak azligidir.
Sonuglarimizin daha genis serili ¢aligmalarla dogrulanmasi1 gerekmektedir. Ayrica kazanilmis
PE’nin etiyolojilerinden olan anksiyete ve partner seksiiel fonksiyon bozuklugu gibi durumlarin

degerlendirilmemesi de ¢alismanin baslica limitasyonlarindandir.
YORUM

Kazanilmis PE ile folik asit ve B12 vitaminleri arasindaki iligskinin arastirilmasi i¢in yapilan
caligmamizda her iki vitaminin de PE ile iligkisi olmadig1 gosterilmistir. Ancak bu iligkinin
indirekt olarak psikonéroendokrin yollarla ispatlanabilmesi i¢in genis serili klinik ve gozlemsel

caligmalara ihtiyag¢ vardir.

KAYNAKLAR

1. Jannini EA, Lenzi A. Epidemiology of premature ejaculation. Curr Opin Urol.
2005;15:399-403

2. McMahon CG, Jannini EA, Serefoglu EC, Hellstrom WJ. The pathophysiology of
acquired premature ejaculation. Transl Androl Urol 2016;5:434-49.

3. Serefoglu EC, Yaman O, Cayan S, et al. The comparison of premature ejaculation
assessment questionnaires and their sensitivity for the four premature ejaculation
syndromes: results from the Turkish society of andrology sexual health survey. J Sex

Med. 2011 Apr;8(4):1177-85.

This article has been accepted for publication and undergone full peer review but has not been
through the copyediting, typesetting, pagination and proofreading process, which may lead to
differences between this version and the Version of Record. Please cite this article as: Canat
HL, Degirmentepe RB, Can O, Atalay HA, Alkan I, Culha MG, et al. Are There Relationships
Between Acquired Premature Ejaculation and Blood Vitamin B12 or Folic Acid Levels? Eur
Arch Med Res 2018. DOI: 10.5152/eamr.2018.30922

©Copyright 2018 by European Archives of Medical Research - Available online at
eurarchmedres.org


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27652216
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27652216
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21269396
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21269396
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21269396

4. Serefoglu EC, McMahon CG, Waldinger MD, et al. An evidence-based unified
definition of lifelong and acquired premature ejaculation: report of the second
international society for sexual medicine ad hoc committee for the definition of

premature ejaculation. Sex Med. 2014;2:41-59

5. Waldinger MD. Recent advances in the classification, neurobiology and treatment of

premature ejaculation. Adv Psychosom Med. 2008;29:50-69.

6. Basile Fasolo C, Mirone V, Gentile V, Parazzini F, Ricci E. Premature ejaculation:
prevalence and associated conditions in a sample of 12,558 men attending the andrology
prevention week 2001--a study of the Italian Society of Andrology (SIA). J Sex Med

2005;2:376-82.

7. Serefoglu EC, Cimen HI, Atmaca AF, Balbay MD. The distribution of patients who
seek treatment for the complaint of ejaculating prematurely according to the four

premature ejaculation syndromes. J Sex Med. 2010 Feb;7(2 Pt 1):810-5

8. Hartmann U, Schedlowski M, Kriiger TH. Cognitive and partner-related factors in
rapid ejaculation: differences between dysfunctional and functional men. World J Urol
2005;23:93-101.

9. Laumann EO, Nicolosi A, Glasser DB, et al. Sexual problems among women and men
aged 40-80 y: prevalence and correlates identified in the Global Study of Sexual
Attitudes and Behaviors. Int J Impot Res 2005;17:39-57.

10. Screponi E, Carosa E, Di Stasi SM, Pepe M, Carruba G, Jannini EA. Prevalence of

chronic prostatitis in men with premature ejaculation. Urology 2001;58:198-202.
This article has been accepted for publication and undergone full peer review but has not been
through the copyediting, typesetting, pagination and proofreading process, which may lead to
differences between this version and the Version of Record. Please cite this article as: Canat
HL, Degirmentepe RB, Can O, Atalay HA, Alkan I, Culha MG, et al. Are There Relationships
Between Acquired Premature Ejaculation and Blood Vitamin B12 or Folic Acid Levels? Eur
Arch Med Res 2018. DOI: 10.5152/eamr.2018.30922

©Copyright 2018 by European Archives of Medical Research - Available online at
eurarchmedres.org


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=waldinger+md+and+recent+advances
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16422869
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16422869
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16422869
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Serefoglu%20EC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19912501
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cimen%20HI%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19912501
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Atmaca%20AF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19912501
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Balbay%20MD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19912501
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=serefoglu+and+cimen+and+atmaca
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15947962
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15947962
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15215881
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15215881
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15215881
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11489699
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11489699

11. Carani C, Isidori AM, Granata A, et al. Multicenter study on the prevalence of sexual
symptoms in male hypo- and hyperthyroid patients. J Clin Endocrinol Metab.
2005;90:6472-9.

12. Peugh J, Belenko S. Alcohol, drugs and sexual function: a review. J Psychoactive Drugs
2001;33:223-32.

13. Serefoglu EC, Yaman O, Cayan S, et al. Prevalence of the complaint of ejaculating
prematurely and the four premature ejaculation syndromes: results from the Turkish
Society of Andrology Sexual Health Survey. J Sex Med 2011;8:540-8.

14. Gao J, Zhang X, Su P, et al. Prevalence and factors associated with the complaint of
premature ejaculation and the four premature ejaculation syndromes: a large
observational study in China. J Sex Med 2013;10:1874-81.

15. Janssen PK, Bakker SC, Réthelyi J, et al. Serotonin transporter promoter region (5-
HTTLPR) polymorphism is associated with the intravaginal ejaculation latency time in
Dutch men with lifelong premature ejaculation. J Sex Med 2009;6:276-84.

16. Dunn KM, Croft PR, Hackett GI. Association of sexual problems with social,
psychological, and physical problems in men and women: a cross sectional population
survey. J Epidemiol Community Health. 1999 Mar;53(3):144-8

17. Bottiglieri  T. Homocysteine and folate metabolism in  depression.  Prog

Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry. 2005 Sep;29(7):1103-12

This article has been accepted for publication and undergone full peer review but has not been
through the copyediting, typesetting, pagination and proofreading process, which may lead to
differences between this version and the Version of Record. Please cite this article as: Canat
HL, Degirmentepe RB, Can O, Atalay HA, Alkan I, Culha MG, et al. Are There Relationships
Between Acquired Premature Ejaculation and Blood Vitamin B12 or Folic Acid Levels? Eur
Arch Med Res 2018. DOI: 10.5152/eamr.2018.30922

©Copyright 2018 by European Archives of Medical Research - Available online at
eurarchmedres.org


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16204360
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16204360
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11718315
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21054799
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21054799
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21054799
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23651451
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23651451
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23651451
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19170855
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19170855
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19170855
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10396490
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10396490
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10396490
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16109454

18. Stoll S, NejatyJahromy Y, Woodward JJ, Ozarowski A, Marletta MA, Britt RD. Nitric
oxide synthase stabilizes the tetrahydrobiopterin cofactor radical by controlling its
protonation state. J Am Chem Soc. 2010 Aug 25;132(33):11812-23.

19. Mattson MP, Shea TB. Folate and homocysteine metabolism in neural plasticity and
neurodegenerative disorders. Trends Neurosci. 2003 Mar;26(3):137-46.

20. Botez M, Young SN, Bachevalier J, Gauthier S. Folate deficiency and decreased brain
5-hydroxytryptamine synthesis in man and rat. Nature. 1979 Mar 8;278(5700):182-3
21. Serefoglu EC, Cimen HI, Ozdemir AT, et al. Turkish validation of the premature
ejaculation diagnostic tool and its association with intravaginal ejaculatory latency time.

Int J Impot Res 2009;21:139-44.

22. Rosen RC, Cappelleri JC, Smith MD, et al. Development and evaluation of an abridged,
5-item version of the International Index of Erectile Function (IIEF-5) as a diagnostic
tool for erectile dysfunction. Int J Impot Res. 1999;11:319-26

23. Turung T, Deveci S, Giivel S, Peskircioglu L. The assessment of Turkish validation with
5 question version of internation index of erectile function. Turkish J Urol. 2007; 33:
45-9

24. Taylor MJ, Carney SM, Goodwin GM, Geddes JR. Folate for depressive disorders:
systematic review and meta-analysis of randomized controlled trials. J

Psychopharmacol. 2004 Jun;18(2):251-6.

This article has been accepted for publication and undergone full peer review but has not been
through the copyediting, typesetting, pagination and proofreading process, which may lead to
differences between this version and the Version of Record. Please cite this article as: Canat
HL, Degirmentepe RB, Can O, Atalay HA, Alkan I, Culha MG, et al. Are There Relationships
Between Acquired Premature Ejaculation and Blood Vitamin B12 or Folic Acid Levels? Eur
Arch Med Res 2018. DOI: 10.5152/eamr.2018.30922

©Copyright 2018 by European Archives of Medical Research - Available online at
eurarchmedres.org


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20669954
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20669954
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20669954
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12591216
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12591216
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/763364
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/763364
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15260915
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15260915

25. Kendirci M, Salem E, Hellstrom WJ. Dapoxetine, a novel selective serotonin transport
inhibitor for the treatment of premature ejaculation. Ther Clin Risk Manag. 2007

Jun:3(2):277-89.

26. Botez MI, Young SN, Bachevalier J, Gauthier S. Effect of folic acid and vitamin B12
deficiencies on 5-hydroxyindoleacetic acid in human cerebrospinal fluid. Ann Neurol.

1982 Nov;12(5):479-84.

27. Kadihasanoglu M, Kilciler M, Kilciler G et al. Relation between blood vitamin B12
levels with premature ejaculation: case-control study. Andrologia. 2017 Jun;49(5). doi:

10.1111/and.12657. Epub 2016 Sep 29.

28. Mourikis I, Antoniou M, Matsouka E, et al. Anxiety and depression among Greek men
with primary erectile dysfunction and premature ejaculation. Ann Gen Psychiatry

2015:14:34

29. Rajkumar RP, Kumaran AK. Depression and anxiety in men with sexual dysfunction: a

retrospective study. Compr Psychiatry 2015;60:114-8.

30. Rajkumar RP, Kumaran AK. The association of anxiety with the subtypes of premature

ejaculation: a chart review. Prim Care Companion CNS Disord 2014;16.

31. Gao J, Zhang X, Su P, et al. The impact of intravaginal ejaculatory latency time and
erectile function on anxiety and depression in the four types of premature ejaculation: a

large cross-sectional study in a Chinese population. J Sex Med 2014;11:521-8.

This article has been accepted for publication and undergone full peer review but has not been
through the copyediting, typesetting, pagination and proofreading process, which may lead to
differences between this version and the Version of Record. Please cite this article as: Canat
HL, Degirmentepe RB, Can O, Atalay HA, Alkan I, Culha MG, et al. Are There Relationships
Between Acquired Premature Ejaculation and Blood Vitamin B12 or Folic Acid Levels? Eur
Arch Med Res 2018. DOI: 10.5152/eamr.2018.30922

©Copyright 2018 by European Archives of Medical Research - Available online at
eurarchmedres.org


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kendirci%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18360636
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Salem%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18360636
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hellstrom%20WJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18360636
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=kendirci+m+and+salem+e+and+dapoxetine
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/6185039
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/6185039
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27681841
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27681841

32. Fatt QK, Atiya AS, Heng NC, et al. Validation of the hospital anxiety and depression
scale and the psychological disorder among premature ejaculation subjects. Int J Impot

Res 2007;19:321-5.

33. Brocardo PS, Budni J, Kaster MP, Santos AR, Rodrigues AL. Folic acid administration
produces an antidepressant-like effect in mice: evidence for the involvement of the

serotonergic and noradrenergic systems. Neuropharmacology. 2008 Feb;54(2):464-73.

34. Stoll S, NejatyJahromy Y, Woodward JJ, Ozarowski A, Marletta MA, Britt RD. Nitric
oxide synthase stabilizes the tetrahydrobiopterin cofactor radical by controlling its

protonation state. J Am Chem Soc. 2010 Aug 25;132(33):11812-23

35. Porst H, Montorsi F, Rosen RC, et al. The Premature Ejaculation Prevalence and
Attitudes (PEPA) survey: prevalence, comorbidities, and professional help-seeking. Eur

Urol 2007;51:816-23

36. Jannini EA, Lombardo F, Lenzi A. Correlation between ejaculatory and erectile

dysfunction. Int J Androl 2005;28 Suppl 2:40-5.

37. Shaeer O. The global online sexuality survey (GOSS): The United States of America in
2011 Chapter Il1--Premature ejaculation among English-speaking male Internet users. J

Sex Med. 2013 Jul;10(7):1882-8

38. Waldinger MD, Hengeveld MW, Zwinderman AH, Olivier B. An empirical
operationalization study of DSM-1V diagnostic criteria for premature ejaculation. Int J

Psychiatry Clin Pract. 1998;2(4):287-93.

This article has been accepted for publication and undergone full peer review but has not been
through the copyediting, typesetting, pagination and proofreading process, which may lead to
differences between this version and the Version of Record. Please cite this article as: Canat
HL, Degirmentepe RB, Can O, Atalay HA, Alkan I, Culha MG, et al. Are There Relationships
Between Acquired Premature Ejaculation and Blood Vitamin B12 or Folic Acid Levels? Eur
Arch Med Res 2018. DOI: 10.5152/eamr.2018.30922

©Copyright 2018 by European Archives of Medical Research - Available online at
eurarchmedres.org


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18078962
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18078962
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18078962
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20669954
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20669954
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20669954
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23668379
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23668379
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24927094
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24927094

Tablo 1. Calisma populasyonunun demografik ve klinik 6zellikleri

Kazanilmig PE grubu (n=93) Kontrol grubu (n=69) p
Ort+SD Medyan (aralik) Ort+SD Medyan (aralik)
n-9% n-%

Yas (y1l) 40,0+7,2 41 (21-59) 40,6+4,8 40 (23-60) 0.876

Partner yas1 (yil) 35,3+7,2 35 (21-44) 34,0+4,2 36 (26-48) 0.156

VKI (kg/m2) 27,5+4,4 27 (17.5-43) 27,9+3,4 26,4 (18-37,6) 0.531

Miski siklig1 (ay) 6,3+3,1 6 (3-16) 7,2+4,1 6 (2-17) 0.323

Sigara kullanimi1 41 - 44,08% 35-50,7% 0.331

Alkol kullanimi1 10 -10,7% 9-13,04% 0.234

I1EF-5 skoru 22,5+ 6,4 22 (15-23) 22+4.2 20 (14-25) 0.912
Komorbiditeler

DM 7-75% 4-57% 0.715

Hipertansiyon 7-7,5% 6 - 8,6% 0.753

KVH 2-2,1% 2-2,8% 0.876

Dislipidemi 4-4,3% 4-57% 0.445
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PE: premature ejakiilasyon; SD: standart sapma; VKI: viicut kitle indeksi; DM: diabetes

mellitus; KVH: kardiyovaskiiler hastalik

Tablo 2. Prematiir ejakiilasyonun degerlendirilmesi ve B12 vitamini ile folik asit dl¢timleri

Kazanilmis PE grubu (n=93) Kontrol grubu (n=69) p
Ort+=SD Medyan (aralik) Ort+=SD Medyan (aralik)
n-% n-9%
IELT (saniye) 32,3+22,4 25,6 (0-124) 221,7+166,5 221,7 (82-876) <0.001
PEDT skoru 15,3+3,6 15 (7-23) 9,9+4,7 10 (3-14) <0.001
B12 vitamini(pg/mL) 336,5+142,9 316,6 356,0+£162,5 289,9 0.576
Folik asit (ng/mL) 7,5+3,4 6,9 7,3+3,1 6,9 0.853

PE: premature ejakiilasyon; SD: standart sapma; IELT: intravaginal ejaculatory latency time;
PEDT: Premature Ejaculation Diagnostic Tool; IEF-5: International Index of Erectile

Function-5
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