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DIYABETIK KADIN VE ERKEKTE
SEKSUEL DISFONKSIYON

 Diyabetik kadin ve erkeklerde seksiiel disfonksiyon (SD), sik gorulen,
yasam kalitesini olumsuz etkileyen ve depresyon sikligini artiran
onemli bir sorundur.

* Bu iliskiye ilk kez 10 .yuzyilda, Ibn-i Sina, “El-Kanun fi’t-Tip”’ isimli tip
ansiklopedisinde deginmistir.

e Ozellikle erkeklerde SD kardiyovaskiler riski artirarak, yasam
beklentisini kisaltmaktadir'.

Banks et al. 2013 Plos med 10:e10013 72



Diyabetik Erkekte Seksuel Disfonksiyon

Erkekte seksuel disfonksiyon siniflandirma:
e Sertlesme Bozukluklari (ED)

* Bosalma Bozukluklari

- Erken bosalma

- Gecikmis bosalma

- Retrograde bosalma

- Bosalamama

* Orgazmik bozukluklar

- Orgazm olmakta gecikme

- Orgazm duygusunda azalma

- Orgazm olamama

* Hipoaktif seksuel istek bozukluklari (libido azalmasi)




Diyabetik Erkekte Sekstiel Disfonksiyon

* ED, diyabetik erkeklerde %35-90 araliginda bildirilmektedir. Diyabetik
olmayan erkeklere gore 10-15 yil daha erken ortaya cikar'.

* Bosalma bozukluklari ve orgazmik bozukluklar ile ilgili diyabetik
hastalarda cok az calisma vardir. Bazi calismalarda siklik %32-67
araliginda bildirilmis, bazilarinda ise diyabet ile iliski gdosterilmemistir.

* 145 calismayi, 88.577 diyabetik hastanin incelendigi bir meta analizde
ED sikligi TIDM’ da %37.5, T2DM %66.3 bulunmustur?.

* Libido azalmasi ise diyabetik hastalarda %40-55 araliginda
bildiriimektedir?.

Maiorino et al Diabetes Metab Synd Obes 2014. 7:95-105
Burke et al J Urol 2007 177:1438-1442
Kouidrat et al Diabet Med 2017;34:1185-1192



Diyabetik Erkekte Sekstel Disfonksiyon

Diyabetik hastalarda ED patofizyolojisi:

* HgbAlc kontroll ve ED arasinda iliski gosterilmistir. Yiksek glukoz dizeylerinde
olusan, ileri glikolizasyon Urlinleri, korpus kavernozumda oksijen serbest
radikallerinin salinimina neden olur.

* Bunun sonucunda, oksidatif hticre hasari, cGMP seviyesinde azalma ve
kavernoz diuz kas hiicrelerinin gevsemesinde bozulma olusmaktadir.

* Diabetik noropati de patolojide onemli yer tutar.
* Vaskuler anomaliler sonucu, peniste arteryal akim bozulmaktadir.

* Tip 2 diyabet ile iliskili hipogonadotropik hipogonadizm de, seksuel
disfonksiyondan sorumludur.

* Diyabetik hastalarda kullanilan ilaclar (Beta bloker, tiazid ditretikler vb).

Awad et al Int J Impot Res 2010, 22:36-39

Thorve et al J Diabetes Comp 2011 25:129-136
Wellmer et al BJU Int 1999 83:66-70

Meller et al J Invasive Cardiology 2013, 25:313-319



Diyabetik Erkekte Seksuel Disfonksiyon

* ED koroner arter hastaliginin ilk bulgusu kabul edilmektedir. Ceperi
daha dar olan penil arterler, aterosklerozdan koroner arterlere gére
daha erken etkilenmekte ve bulgu vermektedirler.

e 291 tip 2 diyabetik hastanin hastanin 4 yil boyunca izlendigi bir
calismada, ED (+) hastalarda kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite
iki misli artmis bulunmustur’.

Gazzarusa et al Am J Cardiol 2008; 51:2040-4



Divabetik erkeklerde ED gelismesi ile iliskili
faktorler

* Yas

* Diyabet siresi

* Metabolik kontrol (HgbA1c)

* Sigara

* Hipertansiyon

* Dislipidemi

* Obezite

e Sedanter yasam

* Diyabetik komplikasyonlar

* {laclar: Antidepresanlar, antihipertansifler,
* Komorbiteler: Hipogonadizm, depresyon vb.



Diyabetik Erkekte Sekstel Disfonksiyon

* Tani da en dnemli husus detayli bir anamnez almaktir. Diyabet siresi,
diyabet kontrolU, birlikte olan hastaliklar, kullandigi ilaclar
sorgulanmalidir.

* Hikayede SD slresi, gecici mi, strekli mi oldugu sorgulanmalidir. SD
ciddiyetini belirlemek icin bazi dogrulanmis anketler (International
Index of Erectile Function) kullanilabilir.

* Tam bir fizik muayene kadar, psikososyal degerlendirme de dnemlidir.

e Laboratuar degerlendirme: AKS, TKS, HgbA1c, kreatinin, GFR, lipid
profili ve secilmis hastalarda testosteron dlzeyi 6nerilir.

» Tedaviyi degistirmeyecegi icin, cogu zaman vaskdiler fonksiyon ve/veya
periferik veya otonomik néropatiyi degerlendiren testler gerekmez.



Diyabetik Erkekte Sekstiel Disfonksiyon

* ED icin tedavi baslanmadan once her, hastada kardiyovaskduler sistem
degerlendirilmelidir.

Dusuk Riskli Hasta Risk Duzeyi Belirsiz Hasta Yiiksek Riskli Hasta

Aseptomatik, < 3 kardiyak risk faktori >3 kardiyak risk faktori Unstable veya direngli anjina
Konrol altinda HT Orta siddette, stabil anjina Kontrolsiiz HT

Hafif, stabil anjina Yakin zamanda MI (2-6 hafta) Yakin zamanda Ml (<2 hafta)

Sol vent disfonk (NYHA 1) Sol vent disfonksiyon (NYHA II) Sol vent disfonksiyon (NYHA 1lI-1V)
Gecirilmis MI (>6-8 hafta) !Deriferik arter hastaligi Yuksek riskli aritmi

Hafif kapak hastalig Inme hikayesi Hipertrofik obstriiktif

Daha 6nce gecirilmis basarili koroner revask. Gecici iskemik atak hikayesi kardiyomiyopati

Perikardit Orta-ciddi kapak hastaligi, 6zellikle
MVP veya atriyal fibrilasyon aort darligi

Second Princeton Consensus Panel’

Kostis JB et al Am J Cardiol 2005;96:85-93



Diyabetik Erkekte Seksuel Disfonksiyon

* Dusuk riskli hastalarda seksuel aktiviteye izin verilir ve gerekirse tedavi
baslanir.

* Belirsiz ve yuksek riskli hastalarda, kardiyovaskuler stabilizasyon
saglanmadan, sekslel aktivite veya tedavi girisimi dnerilmez.

* Tedavide ilk hedef yasam tarzi degisiklikleridir. Sigaranin birakilmasi,
alkol kullaniminin engellenmesi veya azaltilmasi, kilo kaybi, egzersiz,
dizenli uyku saglanmaya calisiimalidir.

e ED ile iliskili ilaclarin (beta-blokadr, tiazid ditretikler, sprinolakton,
santral etkili hipertansifler, klonidine, SSRI ve trisiklik antidepresanlar)
kullanimi sorgulanmali ve mtumkinse bu ilaglar degistirilmelidir.

Khatana et al Int J Impot res 2008,20:501-506



Diyabetik Erkekte Sekstel Disfonksiyon-Hipogonadizm

* Hipogonadizm, diyabetik erkeklerde %20-64 oraninda gorilir'.

* Diyabet ve androjen eksikligi arasindaki iliski tam anlasilamasa da,
esas sorumlu mekanizmanin artmis yag dokusu oldugu
disunudlmektedir.

* Kilo vermekle, testosteron dizeyinin yukseldigi bir cok calismada
gosterilmistir.

Gianatti et al Diabet Med 2019; 10:139-143
Novarro et al Obesity 2015;23:713-19



Diyabetik Erkekte Sekstel Disfonksiyon
* Tedavide ilk tercih edilecek ilac, fosfodiesteraz tip 5 inhibitorleridir
(PDESI)(sildenafil, vardenafil, tadalafil).
* Herbir ilacin, diyabetik hastalarda etkinligi gosterilmistir.

e Calismalarin pek cogunda diyabetik hastalarda, kardiyovaskuler
sonlanim noktalarinda olumsuz bir degisiklige rastlanmamistir.

* Etkinlikleri; diyabet tipi, stiresi ve ve glisemik kontrolden bagimsizdir.

* Bununla birlikte diyabetik olmayan ED’ li hastalarda, PDESI’ lerinin
etkinligi, diyabetik hastalara gore daha belirgindir.

Vardi M et al Cochrane Database Syst Rev 2007:1
Goldstein et al N Eng J Med 1998;338:1397-1404



Diyabetik Erkekte Seksiel Disfonksiyon

PDESI’ leri kullaniminda, koroner kalp hastaligi bir kontraendikasyon
degildir, dusuk riskli hastalarda kullanilabilir.
Nitrat ve nitrat tlrevleri kullanan hastalarda kullanilmamalidir. Alfa blokor

kullanilmalidir.




Diyabetik Erkekte Sekstel Disfonksiyon

 PDES!I’ lerine cevap vermeyen hastalarda, hipogonadizm acisindan
sabah testosteron dlcimu yapilmali ve gerekirse testosteron tedavisi
eklenmelidir.

* Diyabetik hastalarda testosteron tedavisinin ED Gzerine etkisini
arastiran az sayida calisma vardir. Bu calismalarin pek cogunda, SD
tzerinde olumlu etkileri bildirilmistir.



2018 Diabetes Canada CPG — Chapter 33. Sexual Dysfunction & Hypogonadism in Men with Diabetes

Management of erectile dysfunction in
men with diabetes

Erectile dysfunction by history

}

Contraindications to PDE5 inhibitor?

NO YES

' |

[ PDES5 inhibitor |—>[ Referral to ED specialist
T

[ Response? ] NO [ Still no response? ]
i T A
NO ‘{Hypogonadal?]—» YES —>[ Replace ]




Diyabetik Erkekte Sekstel Disfonksiyon

PDEI yanit alinamayan veya kontraendike hastalarda tedavi

* Vakum ereksiyon cihazlari An T
,3“ | ; )

* Intrakavern®z papaverin, fentolamine, PGE1 veya intraiiretral PGE1
enjeksiyonlari

* Penil protezler ve penil revaskularizasyon cerrahileri

2 Cylinders

Pump



Diyabetik Kadinda Seksuel Disfonksiyon

e Kadinda seksiel disfonksiyon (KSD); cinsel isteksizlik, uyarilma ve
orgazm guclugu ile pelvik agriyi iceren bir dizi klinik durumdur.

* Tanimlarin belirleyici olmamasi, tani gucligu ve klinik uyumsuzluk
nedeniyle gercek sikhgi tahmin etmek cok glictir'.

* Genel popiilasyonda, siklik %42-60 araliginda bildirilmektedir?.

Maiorino et al Diabetes Metab Syndr Obes 2014:7:95-105
Giraldi et al Journal of Sex Research 2010:47: 199-211




Diyabetik Kadinda Seksuel Disfonksiyon

Diyabetik kadinlarda seksuel disfonksiyona yol agabilen nedenler;

* Hiperglisemi, vajinayl doseyen mukus membraninda kuruluga yol
acmakta ve disparoniye yol acmaktadir.

* Artmis vajinal enfeksiyon riski, cinsel iliskiyi gtclestirir.

 Vaskiler hasar ve noropati genital kan akimini bozarak, genital
uyarilmayi engeller.

* Psikososyal faktorler; diyabet tanisinin getirdigi stres ve depresyon
cinsel fonksiyonlari etkiler.

Giraldi et al Journal of Sex Research 2010:47: 199-211



Diyabetik Kadinda Seksuel Disfonksiyon

* Bir cok calismada diyabetik kadinlarda seksuel istek, uyari ve orgazm
duygusunun, diyabetik olmayan kadinlara gore azaldigi gosterilse de
bazi calismalarda ilinti kurulamamaistir.

* Disparoni icin de benzer celiskili bulgular s6z konudur.

* Bu celiskili sonuclara karsin, genel olarak diyabetik kadinlarda seksuel
disfonksiyon sikliginin arttigi disintlmektedir.

Varkonyi et al Handbook of Clinicl Neurology Chapter 16 Sexual Dysfunction in Diabetes 2014 Elsevier



Diyabetik Kadinda Seksuel Disfonksiyon

 Diyabetik kadinlarda, sekstel disfonksiyon sikligi artmis olsa da,
erkeklerin aksine, bu durumun, yas, diyabet siresi, ilaclar, glisemik
kontrol, néropati ve menopoz ile iliskisi bircok calismada
gosterilememistir' 2.

* En iyi tanimlanmis risk faktort depresyondur?.

* Depresyon tipi ile SD iliskisi veya depresyon tedavi edildiginde SD’ nin
gerilemesi konusunda kapsamli bir calisma yoktur.

Enzlin et al Diabetic Medicine, 1998: 15: 809-815
Bolu E et al Int J of Impotance Res 2003:15:198-202
Enzlin et al Diabetes Care, 25:672-677



Diyabetik Kadinda Seksuel Disfonksiyon

Tedavi:

* Flibanserin (serotonin 5-Ht1A ve Dopamin D4 agonisti), hipoaktif
cinsel istek bozuklugu olan menapoz dncesi kadinlarin tedavisi icin
FDA tarafindan onaylanmis tek ilactir. En sik yan etki bas donmesi ve
hipotansiyondur. Diyabetiklerde etkinligi ve glvenligi ile iliskili veri
yoktur.

* Yasam tarzi degisikliklerinin SD skorunu dustrdigine dair calismalar
mevcuttur (MEDITA ve Look AHEAD calismalari).

Maiorino et al Daibetes Care 2016,39:143-44
Wing et al ] Sex Med 2010;7: 156-65



Diyabetik Kadin ve Erkekte Sekstel Disfonksiyon-

Yeni Antihiperglisemik llaclar:

* DPP-1V Inhibitérlerinin hayvan calismalarinda endotel fonksiyonunu
dizelterek, ED Uizerinde olumlu etkisi olabilecegi ileri strilmustar’.

* SGLT-2 Inhibitorlerinin, erektil dokuda nitrerjik relaksiyonu artirarak,
erektil performansi artirdigi gosterilmistir?.

* GLP- 1 agonistlerinin, kilo Gzerine olumlu etkisi nedeniyle, testosteron
duzeyini artirdiklari ve SD Gzerine olumlu etkileri klinik calismalarda

gosterilmistir® 4.

Harmar et al Br J Pharma col 2012; 166:4-17
Assaly et al ] Sex Med 2018;15:1224-34
Shao N et al Andrologia 2018;50:130-39
Jensterle M et al Endocr Connect 2019



Diyabetik Kadin ve Erkekte Sekstel Disfonksiyon

Yeni Antihiperglisemik llaclar:

e SGLT-2 inhibitorlerinin kadinlarda genital enfeksiyonu artirdiklari
bilinmektedir.

* Bu yan etkinin, sekstel fonksiyonlari olumsuz etkilemesi olasidir.

* Ayni sekilde kadinda ve erkekte artmis uriner sistem enfeksiyonlari da
olumsuz etki yaratabilir.

* Bu konuyu arastirmak icin dizayn edilmis klinik bir calisma
bulunamamistir.



SONUC

* ED diyabetik erkeklerde en sik gorulen sekstel disfonksiyondur.
* ED ile kardiyovaskiler morbidite ve mortalite arasinda bir iliski vardir.

* Bu hastalarda tedaviye baslamadan 6nce, kardiyak risk mutlak
belirlenmelidir.

* Tedavide metabolik kontrol saglanmasi onemli.

* Tedavide ilk tercih edilecek ila¢ PDESI

* Kadinlarda sekstel disfonksiyon tanisi koymak giic.
* En sik iliskili oldugu parametre depresyon.

e Ozellikle kadinlarda SGLT-2 inhibitorleri baslarken, seksuel
disfonksiyon acisindan dikkatli olunmal..
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