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OZET

Yiiksek Lisans Tezi
EREKTIL DISFONKSIYON VE HOMOSISTEIN ILISKIiSi
Hami ERTAS

Amac: Homosistein seviyesinin erektil disfonksiyon (ED) hastaliginda 6nemli bir yeri
oldugu diisiiniilmektedir. Calismamizda ED tanist konmus hastalardan alinan serum
orneklerinde glukoz, folik asit, vitamin B12, kolesterol, estradiol, prolaktin, total
testosteron ve homosistein diizeylerinin dl¢iilmesi ve ED ile iliskisinin tespit edilmesi

amaclanmugtir.

Metot: Caligmaya 25-65 yas aras1 gonilli 80 erkek katilmasi planlanmistir. Goniilli
prospektif olarak; ED'si olmayan Kontrol (Grup-1), ED tanis1 konmus (Grup-2), olmak
lizere 2 ayr1 gruba ayrilmistir. Gruplarin ED simiflamasi Uluslararasi Cinsel Islev indeks
(International Index of Erectile Function —IIEF) sorgulama formu ile yapilmistir. ED ile
ilgili komorbiditesi olan ya da ED nedeni olabilecek cerrahi girisim Oykiisii bulunan
hastalar ¢alisma dig1 birakilmistir. Tiim goniilliilerde serum glukoz, folik asit, vitamin
B12, kolesterol, estradiol, prolaktin, total testosteron, homosistein ve ED ile iliskili
olabilecek diger parametrelerin 6l¢iimii yapilmistir. Sonuglar SPSS 23,0 programi ile
karsilastirirken iki grup arasinda olgiilen parametreler diizeyleri arasindaki istatistiksel
acidan anlamli fark bulunup bulunmadigina bakilmistir. Gruplar arasindaki istatiksel

karsilagtirmalar SPSS 23,0 programu ile yapilmistir.

Bulgular: Caligmamizda grup-1 ve grup-2 arasindaki glukoz, folik asit, vitamin B12,
kolesterol, estradiol, prolaktin, total testosteron ve homosistein diizeyleri
karsilagtirilmistir. ED grubunda vitamin B12, folik asit, estradiol, prolaktin, total

testosteron ve homosistein diizeylerinin anlamli olarak arttig1 gozlenmistir (p< 0.05).

Sonu¢: Homosistein ve erektil disfonksiyon arasinda onemli bir iliski oldugunu
sOyleyebiliriz. Fakat yapilan bu ¢alisma daha genis bir grup ile daha kapsamli olarak

tekrarlanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Erektil Disfonksiyon, Homosistein, Folik asit, Vitamin B12,
Estradiol.



ABSTRACT

Master’s Thesis

THE RELATIONSHIP BETWEEN ERECTILE DYSFUNCTION AND
HOMOCYSTEINE

Hami ERTAS

Objective: Homocysteine levels are thought to play an important role in erectile
dysfunction (ED) disease. The aim of this study was to measure glucose, folic acid,
vitamin B12, cholesterol, estradiol, prolactin, total testosterone and homocysteine levels

and to determine the relationship between erectile dysfunction

Methods: 80 volunteer men between 25-65 years of age were planned to participate in
the study. Patients prospectively; were divided into two groups: patients without ED,
Group 1 (Control group) and those with ED, Group 2. The ED classification of the
groups were done by using the International Index of Erectile Function (IIEF) inquiry
form. Patients with any comorbidity related to ED or patients who underwent surgical
intervention related to postoperative ED development were exclude from the study.
Serum glucose, folic acid, vitamin B12, cholesterol, estradiol, prolactin, total
testosterone and homocysteine and all other parameters associated with ED were
measured in all patients. The data obtained from the study was compared in the
statistical program SPSS 23,0 and the difference between the two groups was evaluated.

Results: In our study, glucose, folic acid, vitamin B12, cholesterol, estradiol, prolactin,
total testosterone and homocysteine levels were compared between group-1 and group-
2. Vitamin B12, folic acid, estradiol, prolactin, total testosterone and homocysteine
levels of ED patients were increased significantly.

Conclusion: We can say that there is a significant relationship between homocysteine
and erectile dysfunction. However, this study should be repeated more extensively with

a larger group.

Keywords: Erectile Dysfunction, Homocysteine, Folic acid, Vitamin B12, Estradiol.
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1.GIRIS

Erektil disfonksiyon (ED), tatmin edici cinsel aktiviteye izin vermek igin
ereksiyon saglama ve siirdiirmede yetersizliktir. ED diinyada 150 milyondan fazla
insan1 etkileyen biiyiik bir saglik problemidir. ED, yas artisina bagl olarak artmakta
hem hastanin kendisinde hem de partnerinde yasam kalitesini etkileyen psikolojik ve

sosyolojik derin etkiler birakmaktadir.

1980'lere kadar ED etiyolojisinin 6ncelikle psikojenik oldugu diisiiniilmekteydi.
Bununla birlikte, arastirma teknikleri gelistik¢e, etiyolojiye organik katkilar, ED'li
erkeklerin % 80'inde belgelenmistir. ED'nin kardiyovaskiiler risk faktorleri ile iliskisinin
ilk endikasyonlar1 gesitli ¢alismalarda yapilmistir. 1948'de Kinsey ve ark. erkek cinsel
davranigina iligkin en genis popiilasyon tabanli normatif veri kaynagini olusturdu
(Kinsey,Pomeroy ve Martin,1948). 15871 erkek ankete katilmis olup bunlarin yasla
birlikte cinsel aktivite ve erektil fonksiyonlarda azalma oldugu sonucuna varmislardir.
Bu caligsmada, ¢ikarilan bulgularin uygulanabilirligi sosyal ve tibbi agidan biiyiik ol¢iide

mevcut durumdan farkliydi.

Erektil disfonksiyon,nérolojik, psikojenik, vaskiiler, tirogenital ve hormonal
anormallikler sonucu gelismektedir. ED erkek popiilasyonunda en sik goriilen
hastaliklardan biridir. Massachusetts Male Aging Study (MMAS) verilerine gore kirk
ile yetmis yas arasindaki sikligi %52 olarak saptanmustir (Akkus ve digerleri, 2002).
Ulkemizde ayn1 yas grubundaki ED prevelanst %69 olarak saptanmistir (Gratzke ve
digerleri, 2010).

Noral ve vaskiiler fonksiyonlarin koordineli hareketi penis ereksiyonu igin
gereklidir. Yetersiz fiziksel aktivite ve obezite, sigara, aterosklerotik kalp hastaligi,
hipertansiyon, hiperlipidemi, diyabetes mellitus, depresyon ve antidepressif ilaglar

ED’da rol oynayabilir (Rosen, ve digerleri, 2009).

Penil ereksiyon, saglam bir endotel gerektiren vaskiiler bir olaydir. Bu nedenle
hem endotelyal disfonksiyon hem de ED'nin patogenezi, endotelyal nitrik oksit sentaz
(NOS) ekspresyonunun ve aktivasyonunun azalmasiyla yakindan ilgilidir (Inman,
Sauver ve Jacobson, 2009). NOS'un dnemli bir regiilatorii olan hiperhomosisteinemi

(HHcy), endotele bagimli Nitrik oksit (NO) olusumu iizerinde belirgin bir inhibitor



etkiye sahiptir (Thompson ve digerleri, 2005) ve ED ig¢in yeni bir risk faktorii oldugu

gosterilmistir

flging bir sekilde folik asit,NO ve homosistein (Hcys) metabolizmasinda énemli
bir rol oynar. Bu durum folik asit’in ED mekanizmasi ile yakindan iligkili oldugunu
diisiindiirmektedir (Clark, Fox ve Grandy,2007). Bununla birlikte, ED hastalarinda
serum glukoz, folik asit, vitamin B12, kolesterol, estradiol, prolaktin, total testosteron
ve homosistein seviyeleri ile ilgili yeterli ¢alisma yoktur. Bu nedenle ¢alismamizda ED
tanis1 konmus ve ED olmayan hastalardan alinan serum 6rneklerinde glukoz, folik asit,
vitamin B12, Kkolesterol, estradiol, prolaktin, total testosteron ve homosistein

diizeylerinin 6l¢iilmesi ve ED ile iligkisinin tespit edilmesi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Erektil Disfonksiyon

ED bir erkegin penetrasyonla cinsel aktiviteye izin veren bir ereksiyonu elde
edememesi veya muhafaza edememesidir. ED, tatmin edici cinsel aktiviteye izin
verecek bir ereksiyonu saglama ve siirdiirmede yetersizlik olarakta tanimlanabilir.
Psikolojik, norolojik, hormonal, arteriyel veya kavernozal bozukluklardan veya bu
faktorlerin bir kombinasyonundan kaynaklanabilir. Hastalarin ve eslerinin yasam

kalitesi iizerinde 6nemli bir etkiye sahip olabilmektedir.
ED, hastalarin kaliteli bir yasam siirdiirmesini olumsuz yonde etkilemekte,
psikolojik ve sosyal yonden derin etkiler birakabilmektedir.

2.2. Erektil Disfonksiyon Simiflandirmasi

En yalin bigimiyle ED, 3 grupta siniflandirilmaktadir (Banet ve Melman, 1995).
a) Organik ED
b) Psikojenik ED

¢) Karma (Organik ve psikojenik) ED
2.2.1. Organik ED

Organik ED viicudun damar yapisi, sinirsel yapilar, hormonal veya kavernozal
bozukluklar ya da lezyonlarla ilskilidir. ED hastali mevcut erkeklerin ortalama
%78’inde psikolojik etkenlerle birlikte veya tek basina organik etkenler mevcuttur
(Anderson ve Wagner, 1995). Organik ED olan hastalarda eger travma Oykiisii mevcut
degil ise, genellikle yasin artigina bagh olarak ve diger farkli hastaliklarla birlikte damar
yolu fonksiyonlarinin bozulmasi ile iliskilidir (Lue, 2007).

2.2.2. Psikojenik ED

Eski tarihnlerde ED sikayetleri ile basvuru yapan hastalarin biiylik bir
cogunluguna psikojenik etkenlerin neden oldugu diisiiniilmekteydi. Zaman igerisinde

gelisen tan1 yontemlerinin uygulanmasiyla birlikte hastalarin %10-30’unun nedeninin



psikojenik olduklar1 gézlenmistir (JAMA, 1993). Psikojenik ED hastalarinin daha fazla
geng hastalarda oldugu izlenmistir. Buna bagl olarak etkilenen hastalarin %10’u kadar1
elli yas ve lizerindedir. Esler arasinda cinselligin kaybi, partnerler arast sogukluk, esler
arasindaki iletisimin azalmasi, yetersiz cinsel bilgi ve iliski sirasindaki performans

Psikojenik ED nedenleri olarak sayilmaktadir. (Lue, 2007).
2.2.3. Karma (Organik ve Psikojenik) ED

Hem organik hem de psikojenik ED bazi hastalarda birlikte goriilmektedir.
Bunlara etken olarak kronik hastaligi bulunan kisilerde organik ED’ye neden olurken
diger taraftan ED’nin hastaya getirmis oldugu kaygi ve ruhsal ¢okiintii psikojenik neden
olusturmaktadir. (Anderson ve Wagner, 1995)

2.3. Erektil Disfonksiyon Prevalansi

Yapilan literatiir taramalarinda insidans ¢alismalarinin yeterli olmadigi
gOriilmistiir. Bunun yani sira hastalikla ilgili olduk¢a fazla prevalans c¢alismasi
mevcuttur. Bu prevalans c¢alismalar1 incelendiginde bir ¢ogunun hastaligin Gykiisiinii
iceren anket uygulamalari ile ED'nin siniflandirildigi goriilmiistiir. Bununla birlikte ED
sikayeti olan hastalarin doktora basvuru oranlari diisiiniildiiglinde bu verilerin ¢ok
giivenilir olmadigr diisiiniilmektedir. Danimarka’da yasayan 51 yas ve {izerindeki 431
erkege yapilmis olan bir ¢alismada %40’inda farkli seksiiel sorunlar olmasina ragmen
yalnizca %5’inin bu sebeple hekime basvurdugu belirlenmistir (Montague, Barada ve
Belker, 1996).

Farkli iilkelerde yapilmis epidemiyolojik ¢alismalar ED prevalansina yonelik
verileri elde etmeye yaramistir. Tarth boyunca ilk genis capli ED ¢alismasi
Massachusetts Male Aging Study Bostan’da yapilmistir. ED prevalanst %52 olarak

saptanmuistir.



Kapsamli olarak ilk epidemiyolojik arastirma 1948 yilinda Kinsey ve arkadaslar
tarafindan yapilmistir. Bu ¢alismada, 40 yasinda olan 50 erkekten sadece birinde, 65
yasinda olan 4 erkekten birinde ED goriildiigii tespit edilmis ve ED’nin yas ile arttig1
goriilmiistiir. (Sekil-1)
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Sekil 1. Yasla birlikte erektil disfonksiyon prevalansinin artmasi (results from the

European Male Ageing Study (EMAS) J Sex Med.2010;7:1362-1380).

Avrupa Erkek Yaslanma Calismasi verileri, erektil disfonksiyonun yasla arttigini
gostermektedir. Onemli olarak, siddetli erektil disfonksiyon prevalansi (1-7 uluslararasi
erektil fonksiyon skoru indeksi olarak tanimlanir), 60 yasin lizerindeki erkeklerde orta

dereceli erektil disfonksiyondan (8-11 skor) daha dik bir oranda artar.

McCulloch ve ark. anketlerin kullanildigi prospektif bir c¢aligmada, erkek
diyabetik popiilasyondaki ED insidansin1 degerlendirdi; 541 diyabetik erkegin 190'inda
(% 35) ED vardi. ED ile en 6nemli bes iliski yas, retinopati, semptomatik periferik
ndropati, insiilin veya oral hipoglisemik ajanlarla tedavi ve semptomatik otonomik
noropati idi. Diyabetin siiresi, iskemik kalp hastaliginin varligi, nefropati ve zayif
diyabetik kontroliin de diyabetik ED ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir (McCulloch,
Campbell, Wu, Prescott ve Clarke,1980).



Virag ve ark. retrospektif bir ¢alismada, ED'li 440 erkegi degerlendirdiler ve
diabetes mellitus (DM), hipertansiyon, hiperlipidemi ve sigara igmenin arteriyel
iktidarsizlik i¢in bagimsiz risk faktorleri oldugunu saptamislardir (Virag, Bouilly ve
Frydman, 1985).

Shabsigh ve ark. ED'li 132 erkegin prospektif bir ¢alismasinda, sigara, DM ve
hipertansiyon gibi ii¢ vaskiiler risk faktoriinii ve vaskiilojenik iktidarsizliga etkilerini
incelemistir. Vaskiiler fonksiyonu papaverin enjeksiyonu ve penil dupleks
ultrasonografi kullanilarak degerlendirmislerdir. Bunlar, vaskiiler risk faktorlerinin
sayist arttikga, penil vaskiiler bozulmada Onemli bir artis gostermistir (Shabsigh,

Fishman ve Schum, 1991)

Wei ve ark. prospektif bir ¢alismada 4 yila kadar takip edilen ED'si olmayan
3250 erkegi degerlendirmislerdir. ED’si gelisenlerde, yiiksek total kolesterol (total
kolesteroldeki her 1 mmol / L artis, 1.32 kat daha fazla ED riski ile iliskili) ve diisiik
konsantrasyonda yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL konsantrasyonu) (HDL'deki her
1 mmol / L diisiis, 2.6 kat daha fazla ED riski) ile iliskilendirilmistir. HDL, ED igin
onemli risk faktorleri olarak bildirildi (Wei ve digerleri, 1994).

Massachusetts Male Aging Study 1987-1989 ve 1995-1997 yillarinda yapmis
oldugu caligmalarinda 1290 erkek arasindaki prevalans datalarina gére ED prevalansi
40-70 yas erkeklerde sirastyla agir ED igin %5.1°den %15°e, orta ED igin %17°den

%34’e artmis olarak, hafif ED iginse %17 oraninda degigsmemis olarak bulunmustur

(Gupta, N, Herati ve Gilbert, 2015).

National Health and Social Life Survey’in yapmis oldugu genis capli bir
calismada 18-59 yas araliginda bulunan 1410 erkegin hem inanglar1 yoniinden hem de
cinsel aligkanliklarin1 degerlendirmislerdir. National Health and Social Life Survey’in
yapmis oldugu 1410 erkek iizerindeki ¢alismasinda ED prevalans oranlari, 18-29 yas
icin % 7, 30-39 yas i¢in % 9, 40-49 yas ic¢in % 11, 50-59 yas i¢in % 18 olarak
bildirilmistir (Gandaglia ve digerleri, 2014).

1993 yilinda ABD ‘deki yaklasik 10-20 milyon erkegin katildigt ED
prevalansinin The National Institues of Health (NIH)'in yaymlamis oldugu datalarinda
erkeklerin ¢ogunun oOzellikle siddetli erektil disfonksiyonlu hastalar oldugu

bildirilmistir. Eger az siddetli erektil disfonksiyonlu bireyler de dahil edilirse, bu



yaklasik 30 milyona ulagmasi beklenilmektedir (JAMA, 1993). Tiirkiye’ de yapilan
calismalarda ED prevalansi toplum esasli bir arastirma olup, bu arastirmada 1982 erkek
caligmaya alinmis ve uzmanlar tarafindan yiiz yiize yapilmis goriismelerle anketler
olusturulmustur. Bu c¢alismada, ED’nin tim derecelerinin prevalansi %69.2 olarak
bulunmugtur (Akkus ve digerleri, 2002). Son yillarda ED iizerinde yapilan
calismalarda diinya iizerindeki 152 milyondan fazla erkegin hafif, orta siddetli ve
siddetli derecede ED sikayeti oldugu goézlenmistir ve bu say1 2025 senesine gelindiginde
320 milyondan fazla erkegi etkileyecegi tahmin edilmektedir (Ayta, McKinlay ve
Krane, 1995) Bildirilen geri doniislere gore goriilme sikligi hem yontem farkliliklart
hem de calisilan gruplarin yas ve sosyoekonomik durumlarina bagl olarak degiskenlik

gostermektedir.
2.4. Ereksiyon Fizyolojisi

Eski donemlerde erkek cinsel fonksiyon bozukluklari, ED hastalig1 yasa ve
herhangi bir faktdre bakilmaksizin psikologlarin ve psikiyatristlerin ilgi alanlarinda
kalmistir. Bunun en biiyiik sebeplerinden bir tanesi ise tani, teshis ve tedavinin cok fazla
sayida olmamasidir. Son senelerde yapilan caligmalarda ise ereksiyonun fizyolojisi
hakkinda bilgilerin artmasi ve tantya ait yontemlerin gelismesi sonucunda 40 yas ve
tizeri erkeklerde ED nedenlerinin %85 oraninda organik oldugunu belirtmisler ve buna
bagli olarak tedavi secgeneklerinin artmasi, {irologlarin konuyla ilgilenmesini

saglamistir.

Penil ereksiyon, spinal, periferik ve santral sinir sistemiyle diiz kaslar, endotel
gibi lokal faktorlerin arasinda ki etkilesimler sonucu gelisen hemodiamik bir olaydir.
Penil Ereksiyonda kavernozal ve arteriyel diiz kaslarla kollajen ¢ati arasindaki oran

anahtar rol oynar.



Diiz kas kasilmasi, adrenerjik (noradrenalin) kontrol, i¢sel myojenik kontrol ve
endotel kaynakli kasilma faktorlerinin (prostaglandin ve endotelinler) kombinasyonu ile
diizenlenir. (Sekil-2)
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Sekil 2. Penis diiz kas kasilmasi- sarkik durum (Dean ve Lue 2005).



Cinsel uyarilma tizerine, adrenerjik ve kolinerjik olmayan sinir liflerinden NO ve
parasempatik kolinerjik sinir liflerinden asetilkolin salindiktan sonra ereksiyon meydana
gelir (Sekil-3). Takip eden sinyal yollarmin sonucu artmis cGMP konsantrasyonlari,

hiicre i¢i Ca2 + seviyelerinin azalmasi ve diiz kas hiicresi gevsemektedir.
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Sekil 3. Penis diiz kas gevsemesi- dik durum (Dean ve Lue 2005)

Diiz kaslarin gevsemesi sonucu kan, corpora cavernosa'daki lacunar bosluklar
doldurur. Bu durum subtunik veniillerin sikismasina neden olarak vendz ¢ikisini tikar ve
ereksiyon gerceklesir. CGMP, fosfodiesteraz tip 5 (PDEDS) ile hidrolize edildiginde islem
tersine cevrilir. Bu iglemlerden herhangi biri kesintiye ugradiginda erektil disfonksiyon

olusabilir.
2.5. Ereksiyon Fazlar:
2.5.1.Dolum evresi

Arter ve arteriyollerde genislemeyle birlikte hem sistol hemde diastolde kan
akimu artar, ancak penisin boyu uzadigi igin intrakarvernozal basing artmamistir. Bu faz

otuz saniyeyle bir dakika arasinda siirer (Lue, 1992).
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2.5.2. Tiimesans evresi

Hizla gelen kan genisleyen siniisoidlere dolarken subtunikal venler tunika
albugineaya dogru itilerek ve genisleyen siniisoidler arasainda sikisarak kapanmaya
baslar. Tunika albugineay1 delen perforan venler tunika i¢inde sikisir penis dorsumunda
seyreden sirkumfleks venler de tunika albugineayr ve buck fasyasi arasinda sikisir.

Basing artigindan dolay1 bu evrede penise sadece sistolde kan girer (Lue, 1998).
2.5.3. Tam ereksiyon

Intrakavernozal basing sistolik basmcin %85’ine ulastigindan dolay: penis koit

iginde yeterli sertlige ulasir (Lue, 1998).
2.5.4. Rijid ereksiyon

Iskiokavernoz kaslarin kasilmasiyla intrakavernozal basing sistolik basincin
tizerine ¢ikar ve kavernoz arter igerisinde kan akisi durur. Bu fazda penise kan giris
cikist olmaz (Lue, 1998).

2.5.5. Ejakiilasyon ve detiimans

Yapilan uyarilarin kaybolmas: ile birlikte hemodinamik olaylar tam tersine

doner.
2.6. Ereksiyon Norofizyolojisi

Penil ereksiyon genital bolgeden gelen uyarilara karsi refleks, supraspinal
merkezinden gelen uyarilara karsi psikojen veya REM uykusu sirasinda olusur. Refleks
ereksiyon genital bolgeden temas ile olusan uyarilarin somatosensoriyel yolla S2-4
ereksiyon merkezine ulasip otomotik motor yollarla diiz kasa gelen uyarilarla refleks
arkin tamamlanmasiyla olur (Slag, Moreley ve Elson, 1983). Psikojen ereksiyonlar
olusturma gorevleri ise supraspinal merkezler sayesinde gergeklesir. REM uykusu
sirasinda olusan ereksiyonlar ponsun retikiiler formasyonundan kaynaklanir. Nokturnal

ereksiyonlar penisin erektil kapasitesini korumaya yonelik bir mekanizmadir.

Seksiiel kontrol merkezi diensefalonda mevcut medial preoptik, anterior ve

dorsal hipotalamik bolgedir. Bu bolgeler seksiiel isteklendirme, davranis ve performans
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ile ilgilidir (Anafarta, Baykara ve Bayding, 1998). Bu bolgeden ¢ikan uyart medulla
spinalisteki parasempatik merkeze gelir. Daha sonra pudental sinir vasitasiyla genital

bolgeye ulasir (Anafarta, Baykara ve Bayding, 1972).

Astetilkolin, nikotinik reseptorler araciligiyla Ganglionik ileti ve muskarinik
reseptorler vasitasiyla vaskiiler diiz kas gevsemesi i¢in gereklidir. Kolinerjik
reseptorlerin varligi insan kavernoz diiz kasinda ve penil arter ¢evresinde gosterilmistir
(Bush, Aronson, Buga ve Rajfer, 1992). Asetilkolin erecksiyon sirasinda endotelyal
hiicrelerden NO salinimin1 yapar ve buna bagl olarak ta diiz kaslarin gevsemesine yol

agmaktadir.

NO, vaskiiler endotelyumda NO sentaz enzimi araciligiyla L-argininden
sentezlenir (Knispel, Goessl ve Beckman, 1992). Nonadrenerjik- nonkolinerjik
sinirlerden ve endotelyal hiicrelerden salinan NO ve vazoaktif intestinal polipeptid
(VIP), guanilat siklaz enzimini aktive ederek guanozin monofosfatt (GMP), siklik
guanozin monofosfata (cGMP) doniistiiriir. Olusan ¢cGMP, protein kinaz G’yi aktive
ederek hiicre i¢i kalsiyum girigini azaltir (Rajfer, Aronson, Bush ve Dorey, 1992). Ayni
uyar1 ile ortaya cikan prostaglandin E1 de, adenilat siklaz enzimini aktive ederek,
adenozin trifosfattan (ATP), siklik adenozin monofosfat (CAMP) olusturur. Ortamdaki
CAMP, protein kinaz A’y1 aktive eder ve sonugta yine hiicre i¢i kalsiyum girisi azalir.
Her iki mekanizmanin sonucunda da hiicre i¢i kalsiyum diizeyi diiser (Ignarro, Bush,
Buga ve Wood, 1990). Hiicre i¢i kalsiyum diizeyinin diigmesi ile birlikte kavernozal diiz
kaslar ve intrakavernozal damarlar gevser. Buna bagli olarak kavernozal diiz kas tonusu
azalir. Boylece artan kan akimui ile birlikte kavernozal siniizoidlere kan dolmaya baslar
ve ereksiyon olusur. Buna karsin detiimesans fazinda adrenerjik aktivite ve endotelin-1
(ET-1) diiz kas tonusunu arttirir. Siniizoidal diiz kas kontraksiyonu ile birlikte

sintizoidler bosalir.
2.7. Erektil Disfonksiyonun Derecelendirilmesi

Sekstiel 1ilgi, performans ve doyumun degerlendirilebilmesi icin bircok
sorgulama formu gelistirilmistir. En ¢ok kullanilan Rosen ve arkadaslari tarafindan
1997 senesin de hazirlanan International Index of Erectile Function (IIEF) ve O’Leary
ve arkadaslarinin 1995 yilinda yapmis olduklar1 Brief Male Sexual Function Inventory

olarak belirtilmistir
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IIEF anketi toplam 15 sorudan ve bes ana basliktan olusmaktadir. Bu basliklar
ED, orgazm fonksiyonu, seks arzusu, cinsel birlesme tatmini ve genel tatmindir. IIEF
anketi klinik calismalar i¢in maliyeti oldukg¢a diisiik olan bir yontemdir. Rosen ve
arkadaslar1 tarafindan hekimlerin ofiste kolayca uygulayabilmeleri i¢in IIEF-15’in 5
sorudan olusan pratik hali gelistirilmistir. IIEF-5’in ilk dort sorusu IIEF-15 ile aynidir.
Son soru ise cinsel iligki tatminini yansitmaktadir. Her soruya 1 ila 5 arasinda bir puan
verilerek toplam skora ulagilmaktadir. Toplam skora gore ED 5-7 puan siddetli, 8-11
puan orta, 12-16 puan hafif-orta, 17-21 puan hafif ve 22-25 puan normal olarak
derecelendirilmektedir [40].

Ulkemizde 2007 yilinda Turung ve arkadaslari tarafindan IIEF-5 Tiirkge’ye
cevrilmis ve gegerlilik calismasi yapilmistir. IIEF ve diger sorgulama yontemlerinin

zayif yonii organik ve psikojenik ED arasinda ayrim yapamamasidir.
2.8. Erektil Disfonksiyonun Risk Faktorleri

ED da rol oynayan patogenetik faktdrlerin tanimlanmasi, dogru tani ve basarili

tedavinin temel tasidir.
2.8.1. Yasam tarz faktorleri ve diyabet

Alkol ve sigara igme aligkanliklarinin siirekli olarak erektil islevi etkiledigi
gosterilmistir. Gozlemsel ¢alismalardan elde edilen kanitlar miktar ve sigara i¢im siiresi
ve erektil disfonksiyon riski arasinda pozitif bir doz-yanit iligkisi oldugunu ve benzer
sonuclar alkol kullanimii¢in de oldugunu gdstermistir. Buna ek olarak, tam tahill
gidalar, baklagiller, sebze ve meyveden diisiik ve kirmizi etten yiiksek diyetler, tam
yagl siit tiriinleri, sekerli gidalar ve igecekler tiim ereksiyon bozuklugu riskinde artis ile
iliskilidir (Wang, Dai, Wang ve Morrison, 2013). Son olarak, mevcut kanitlar meta-
analiz, orta ve daha sik fiziksel aktivite erektil disfonksiyon diisiik riski ile iligkili
oldugunu gostermektedir (Cheng, Ng, Ko ve Chen, 2007). Bu duruma gore, her iki
capraz kesit ve prospektif epidemiyolojik calismalar, obezite ve metabolik sendrom,
erektil disfonksiyon riski ile iligkili oldugunu diisiindiirmektedir (Corona, 2016).
Obeziteye bagli hipogonadizm ve artmis kardiyovaskiiler riskin, fazla kilolu ve obez
erkeklerde erektil disfonksiyon prevalansinin yiiksek olmasi ile iligkili oldugu

diisiiniilebilir. Bununla birlikte, son klinik ve deneysel ¢alismalar, erektil disfonksiyon
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ve obezite ile iliskili komorbiditeler ve hipogonadizmden bagimsiz oldugunu
gostermektedir (Corona, 2016). Sistemik inflamasyona katilan bir sitokin olan Timor
nekroz faktoriin (TNF) artmis seviyeleri bu kosullarin bir araci olabilir. Hipogonadizm,
ateroskleroz, periferik noropati, diyabet, biiyiik kan damarlarinin ve kiigiik arterlerin
endotelyal fonksiyon bozuklugu cinsel islev bozukluguna iliskisi oldugu

disiiniilmektedir.
2.8.2.Kalp damar hastahgi

Bu, vaskiilojenik ED'nin en sik nedenidir (Azadzoi, Siroky ve Goldstein, 1996].
Erkeklerde aterosklerotik lezyonlarla arteriyel girisin korporal organlara tikanmasinin
ED ile iliskili oldugu gosterilmistir (Michal,1982). Arteriyografik olarak, i¢ pudendal
liimeninin yarisindan fazlasi, ortak penis ve kavernosal arterlerin daralmasi durumunda
ED olusur (Azadzoi ve Saenz, 1992). Aterosklerozun mekanizmalarimin ¢ok fazla
oldugu ve morfolojik olarak endotel hasari, hiicresel go¢ ve vaskiiler diiz kas hiicresi
proliferasyonunu icerdigi diisiiniilmektedir. Bu degisiklikleri etkileyen faktorler
sitokinler, kan bilesenleri, aterom, tromboz, metabolik degisiklikler, biiyiime faktorleri,
antioksidanlar, heparan siilfat ve gen mutasyonlari, lipoprotein lipaz ve apolipoprotein
A'dir.

Artan yasin, ateroskleroz gelisimi i¢in gii¢lii bir risk faktorii olan sigan penisinde
degistirilmis NO sentezi ve erektil cevaplarla korele oldugu gosterilmistir (Garban ve
digerleri, 1995). Haas ve ark. korporal diiz kas hiicrelerinde endotel NO sentazinin
(eNOS) ve endotelin aracilik ettigi kavernozal gevseme ile birlikte yaslanan tavsanlarin
endotelinin yiikselisini gdstermistir. Bu, yaslanma ile iligkili endotel disfonksiyonuna
kars1 bir telafi edici mekanizma olarak kabul edilir (Haas ve digerleri, 1995). Daha yeni
caligmalar, bir rekombinant adenoviral eNOS geninin yasl siganlara transfeksiyonunun,
kavernosal sinir stimiilasyonu / asetilkolin ve zaprinasta cevaben eNOS ekspresyonunu,
cGMP seviyelerini ve intrakavernosal basinglar1 arttirabilecegini  gostermistir
(Champion ve digerleri, 1999). Bunun onemli terapétik etkileri olabilir. Ayrica
kavernosal 1A- , 1B- ve 1D - adrenoreseptor alt tiplerinin yasla ve vaskiilojenik ED'li
hastalarda da duyarlilig1 azalttigi gosterilmistir (Christ, Maayani, Valcic ve Melman,
1990)
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Arteriyojenik erektil disfonksiyon ve kardiyovaskiiler hastalik ortak bir altta
yatan vaskiiler bozuklugun farkli tezahiirleri olarak kabul edilir. Ug bagimsiz meta-
analiz, erektil disfonksiyonun, koroner kalp hastaliginin habercisi oldugu ve gelecekteki
sessiz kalp olaylarinin bir tahmincisi olarak goriilmesi gerektigini belgelemistir (Guo,
2010). Bu iliski, erken tami ve erektil disfonksiyona bagli morbiditelerin dogru
yonetiminin Onemini vurgulayarak gen¢ erkekler (<55 yas) ve erektil fonksiyon
bozuklugu olanlar ve diger comorbidites 6zellikle énemlidir (Vlachopoulos, Terentes-
Printzios, loakeimidis, Aznaouridis ve Stefanadis, 2013). Buna gore, erektil
disfonksiyon ve kardiyovaskiiler hastalik yonetimi i¢in ereksiyon bozuklugu, diyabet,
hipertansiyon, dislipidemi veya sigara gibi geleneksel risk faktorleri daha
kardiyovaskiiler hastalik igin benzer bir veya daha biiyiik, ongorii degeri oldugunu

gostermistir (Nehra, 2012).
2.8.3. Psikojenik faktorler

Organik faktorlerin yani sira, erektil disfonksiyon semptomlar1 olan erkeklerde
psikojenik ve iligki alanlar1 degerlendirilmelidir. Tiim cinsel islev bozukluklari, hatta en
fazla belgelenen organik tiirler (diyabet ile iliskili erektil islev bozuklugu gibi) streslidir
ve psikolojik rahatsizliklara neden olabilir. Performans kaygisi, cinsel iglev bozuklugu
olan erkeklerde sik goriilen bir konudur, siklikla cinsel iliskiden kaginma, 6zgiiven
kayb1 ve depresyona Yol acar. Erektil disfonksiyon olan hastalarda psikiyatrik
semptomlar siklikla eslik eder. Ayrica, bir¢ok psikiyatrik ilaglar erektil ve diger cinsel

problemlere neden olabilir (Jannini, McCabe, Salonia, Montorsi ve Sachs, 2010).
2.8.4. Tliski faktorleri

Daha az sik goriilmesine ragmen, bir iligkinin kalitesi basarili cinsel aktivitenin
temel bir belirleyicisidir. Aslinda, ciftin bir iiyesindeki herhangi bir cinsel islev
bozuklugu, ciftin bir biitliniinii etkileyecek, sikintiya, es sorunlarina ve cinsel sorunun
daha da kétiilesmesine neden olacaktir (Corona, 2009). ilging bir sekilde, bir hastanin
azalan es ilgisi algisi, olayin kardiyovaskiiler olaylarinin bagimsiz bir belirleyicisidir
(Corona, 2009). Bu nedenle esler arasindaki fiziksel iliski sadece eglenceli degil, ayni
zamanda genel saglik ve yasam beklentisini iyilestirmek igin bir strateji olarak

degerlendirilmelidir.
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2.8.5.Sigara kullanimi

Epidemiyolojik kanitlar, kronik sigara vaskiilojenik ED gelisimi i¢in 6nemli bir
risk faktorii oldugunu gostermektedir (Johannes ve digerleri, 2000). Ayrica, sigara
ictikten sonra kan nikotin seviyeleri yiikselir ve bu da nikotinle indiiklenen diiz kas
kasilmasi yoluyla penisin sempatik tonusunu artirabilir (Jacobs, Lenders, Kapma, Smits
ve Thien, 1993). istatistiksel arastirmalar sigara igen genc erkeklerde internal pudendal
arterde ateroskleroz kanit1 bulundugunu géstermektedir (Rosen, Greenfield ve Walker,
1990). Sigaranin penil erektil fonksiyonlar tizerine etkisinin arastirildigi bir ¢alismada,
sigara igmeyenlere gore sigara icen erkeklerde penil erektil fonksiyonlarin daha koti
oldugu ve ED’nin 1.5 kat daha fazla saptandig: bildirilmistir. Sigara igilen her 10 paket
yil boyunca internal pudendal arter aterosklerozu gelisme riski 1.31 idi. Sigara i¢iminin
ateroskleroz gelisimi lizerine ilerleyici katki etkisini destekleyen koroner vaskiiler
bulgular bildirilmistir.  Sigara igenlerin  %86'sinda anormal vaskiiler penis
degerlendirmesi (Shabsigh, Fishman ve Schum, 1991) ve ED'li erkeklerin kronik sigara
igicisi olan dokularda ultrastriiktiirel hasar tespit edilmistir (Mersdorf, Goldsmith ve
Diederichs, 1991). Bir sican modelinde yapilan son ¢alismalar sigara dumanina uzun
sire maruz kalmanin kan Dbasinct ve penis NOS iizerindeki etkilerini
incelemistir. Kronik sigara i¢imi, - bagimsiz orta dereceli hipertansiyona ve penil NOS
aktivitesinde ve noronal NOS (nNOS) i¢eriginde belirgin bir azalmaya neden olmustur
(Xie, Garban, Ng, Rajfer ve Gonzalez- Cadavid, 1997). Bu degisiklikler, elektriksel
alan stimiilasyonuna (EFS) verilen erektil tepkinin azalmasina ya da eNOS penilindeki
bir azalmaya eslik etmemistir. Diyabetik fare modelinde sigara dumanindan penile PGI

inhibe ettigi gosterilmistir. Bu ayn1 zamanda insandaki durumu yansitir.

Sigara igildikten sonra erkeklerde akut penil arter vazospazmi tanimlanmistir
(Levine ve Gerber, 1990). Hayvan modelinde yapilan ¢aligmalar ayrica sigara
dumaninin EFS'ye verdigi yaniti ciddi sekilde etkileyebilecegini gostermektedir [62].
Sonuglar, nikotin disindaki dumandaki faktorlerin, goriilen erektil tepkilerin
bozulmasinda rol oynadigini ve dogrudan diiz kas ve norojenik etkilerin aracilik ettigini
gostermistir. Akut sigara dumanina maruz kalmanin etkilerinin uzun vadeli bulgular ile

ilgili olup olmadig1 agikliga kavugmay1 beklemektedir.
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2.8.6. Hipertansiyon

Epidemiyolojik ¢aligmalar, hipertansiyon varliginin ED insidans: ile anlamli
sekilde iligkili oldugunu goéstermektedir (Feldman, Goldstein, Hatzichristou,Krane ve
McKinlay, 1994). Onaylanmis Uluslararas1 Ereksiyon Fonksiyonu indeksi anketini
kullanan yeni bir calisma, hipertansif erkekler arasinda, genel popiilasyondan daha
yiiksek siddetli ED insidansi oldugunu bildirmistir (Burchardt, Burchardt T. ve Baer,
2000). Mese ve Moyer tedavi edilmemis tiim hipertansif hastalarn % 8-10'unun
hipertansiyon tanisinda ED oldugunu bildirmistir (Oaks ve Moyer, 1972). Bununla
birlikte, ED ile hipertansiyon arasindaki iligki siklikla antihipertansif ilaglara, 6zellikle
de merkezi etkili ajanlara baglanir. ED ve hipertansiyon arasindaki kesin iligki net
degildir. Risk faktorii caligmalari, hipertansif erkeklerde vaskiiler ED igin arteriyel risk
faktorlerinin daha fazla olmasina ragmen, hipertansiyonun varliginin ED prevalansini
etkilemedigini gostermistir. Erektil fonksiyonun klasik belirleyicileri, 6rnegin hormonal
profiller, penil arteryel akis, arteriyel hastalik icin risk faktorleri ve norolojik ve
psikolojik anormalliklerin varlig1 degerlendirilmistir. ED'li geng¢ hipertansif erkeklerde
diisiik serum testosteron diizeyleri (hipogonadal olmasa da) bulunmustur (Jaffe ve
digerleri, 1996). Testosteronun kavernozal NO {iretimini uyardig1 gosterilmistir (Heaton
ve Varrin, 1994). Dolasimdaki testosteronun normal aralikta disiiriilmesi,
hipertansiyonda NO {iretiminde ince degisikliklere neden olabilir ve kavernosal

gevseme ve ED ile sonuglanabilir.
2.8.7. Ortaya cikan risk faktorleri

Kardiyovaskiiler hastaliklarin etiyolojisinin anlasilmasi gelistikge, yeni risk
faktorlerinin taninmasi kaginilmaz olarak izlenecektir. Pihtilasma ve fibrinolizin
kardiyovaskiiler hastaliktaki rolii son zamanlarda biiylik ilgi gérmiistiir. Faktor VII,
endojen doku plazminojen aktivatorii, plazminojen aktivatorii inhibitorii 1, D-Dimer ve
lipoprotein A gibi ¢ok sayida faktor, 6nemli kardiyovaskiiler risk faktorleri olup
olmadiklarini belirlemek i¢in degerlendirilmektedir. Fibrinojen iskemik kalp hastaligi,
periferik vaskiiler hastalik ve serebrovaskiiler hastalik i¢in yeni bir risk faktorii olarak
kabul edilmektedir (Ernst ve Resch, 1993). On ¢alismalar, ED'li erkeklerin daha yiiksek

fibrinojen seviyelerine sahip oldugunu géstermektedir (Sullivan, Miller ve Bell, 1996).
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Bunun gergek bir risk faktoriinii temsil edip etmedigi daha fazla calismay:

gerektirmektedir.
2.9. Erektil Disfonksiyonda Tani ve Teshis

Erektil disfonksiyon galismalari, dogru bir tibbi ve cinsel 6ykii, dikkatli bir genel
ve androlojik fizik muayene, hormonal degerlendirme (total testosteron ve cinsiyet
hormonu baglayan globulin, prolaktin ve tiroid hormon degerlendirmesi) ve rutin
biyokimyasal muayeneler (total ve yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol,

trigliseritler, aglik glukozu ve glukozile edilmis hemoglobin) icermelidir.

Hastalarin fiziki muayenesi kKalp ritmi dahil solunum ve jinekomasti belirtileri
penis, prostat, testis degerlendirilmesini igermektedir (Ghanem, Salonia ve Martin-
Morales, 2013). Hastanin yasina gore kiigiik testisler veya kiigiik prostat hacmi,
hipogonadizmin olabilecegini diisiindiiriir. Benzer sekilde, diger olas1 hipogonadizm
belirtileri arasinda jinekomastinin yani sira sakal ve viicut killarinin uzamasinda bir
azalma bulunur. Periferik vaskiiler sistemin degerlendirilmesi, nabzin &zelliklerini
belirlemek, arteriyel bir nose (tiirbiilansli kan akisi ile iliskili olan vaskiiler bir ses)
varhigimi tespit etmek i¢in de Oonemlidir. Artmis nabiz hiz1 (tasikardi) hipertiroidizmi
diistindiirebilirken, diisiik nabiz (bradikardi) kalp blogu (aritmi), hipotiroidizm veya bazi
ilaglar kullananlarda belirgin olabilir. Incelenen ¢esitli arterlerde azalan veya
bulunmayan nabizlar, aterosklerozun neden oldugu bozulmus kan akiginin bir gostergesi
olabilir. Sarkik durumdaki penisin degerlendirilmesi, Peyronie hastaliginin, fimozun
veya frenulum breninin ¢ok kisa olmasi ve siinnet derisinin hareketini, erektil
disfonksiyona katkida bulunabilecek sekilde kisitlar. Kan basinci, bel ¢evresi ve viicut

kitle indeksi 6lglimii de yapilmaktadir (Ghanem, Salonia ve Martin-Morales, 2013).

ED’si olan hastalarda birka¢ biyokimyasal ve hormonal parametre degeri
vardir. Bununla birlikte, kolesterol, trigliseritler, aglik glukoz ve glukozile edilmis
hemoglobin (HbAlc) seviyeleri, kardiyovaskiiler ve metabolik risk tabakalagmasinin
onemli belirleyicileridir (Buvat, Maggi, Guay ve Torres, 2013). Hesaplanan serbest
testosteron degerlendirilmesi icin total testosteron ve cinsiyet hormonu baglayici
globiilin, hipogonadizmi diglamak i¢in yeterli parametrelerdir. Prolaktin ve tiroid

hormon degerlendirmesi hasta grubuyla sinirhidir.
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ED’li  erkeklerin  biliyiik  ¢ogunlugu  birinci  basamak  ortaminda
yonetilmektedir. Bununla birlikte, anormal biyokimyasal veya hormonal degerlerin
varliginda, baska tan1 testleri 6nerilebilir. A¢lik plazma glukoz seviyesi 100-126 mg/dl
veya HbA1c>% 5,7 ise, acik tip 1 ve tip 2 diabetes mellitusu dislamak i¢in oral glukoz
tolerans testi kullanilabilir. Daha fazla kardiyovaskiiler degerlendirme yapilmasi
gerekliligi Princeton III Consensus Panel kriterlerine dayanmalidir (Nehra, 2012). Total
testosteron veya hesaplanmis serbest testosteronun varliginda prolaktin ve gonadotropin

diizeyleri elde etmek sorunun kaynagini belirleyecektir.
2.10. Erektil Disfonksiyonda Tedavi

Oncelikle risk tasiyan yasam tarzini degistirmekle baslanmalidir. ED’yi
etkileyen risk etkenlerinin ortadan kaldirilmas:1 ve birincil hastaligin tedavisinde
onemlidir. Kisi alkol ve sigara kullantyorsa oncelikle bunlarin birakilmasi icin tedavi
edilmeli, sismanlik, hipertansiyon, seker hastaligi ve kalp damar sistemi hastaliklari igin
rejim ve egzersiz konusunda hastalara cesaret verilmeli ve seker hastaligi, hipertansiyon
gibi hastaliklar1 da kontrol altina alinmalidir. ED’ ye sebep olabilecek bir ilag kullanimi

var ise kullandig ilaglar tekrardan diizenlenmelidir.
ED hastaligini tedavisi igin 4 temel kategoride degerlendirilebilir.
1) Psikolojik olarak seks yaklagimi ve egitimi
2) llag ile tedavi
3) Mekanik tedavi
4) Cerrahi islemler

Bunlar: psikolojik olarak seks yaklasimi ve egitimi, ilag ile tedavi, mekanik
tedavi ve cerrahi islemler sonunda ki tedavilerdir. ilk olarak ED tedavisi i¢in yontemler
arasinda oral yolla alinan ilaglar, psikolojik terapiler ve vakum cihaz uygulamalaridir.
Ikinci sirada belirtilen tedavi ikinci basamak tedavi intrakavernozal enjeksiyonlar ve
iiretra i¢i yapilan ilaglarin uygulanmasini icermektedir. Ugiincii sirada ki ED tedavisinde
ise, protez uygulamalari, vendz ligasyon ve penil revaskiilarizasyon gibi cerrahi

yaklagimlar1 igcermektedir.
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Tedavi yontemleri arasinda ilk sirada non-invaziv ve yan etkilerin az olmasi
nedeniyle oral farmakoterapi tercih edilen yontemdir. Erektil disfonksiyonlu vakalarin
%15- 20’sinde siddetli kalp damar hastaligi ve ¢oklu anti-hipertansif ila¢ kullanma
gerekliligi nedeniyle, sildenafil ve benzeri ilaglar kontrendikedir. Sildenafil ve benzeri
PDE-5 inhibitorleri cGMP’yi, GMP’ye doniistiirerek inaktive olmasimi engelleyerek
hiicre i¢i NO diizeyinin yiiksek kalmasina neden olurlar (Kulkarni ve Patil, 2004).

Giliniimlizde uygun hasta sec¢imleri ile vazoaktif ajanlarin ED’ nin ikinci
basamaktaki yeri ve Onemi kilavuzlarda ve giinliilk pratikte yerini korumaktadir.
Intrakavernozal tedavilerin uygulanmasindaki kritik nokta hastalarin evlerinde

enjeksiyonu kendilerinin yapmalaridir (Morales, Condra ve Owen, 1987).

Vakum cihazi kullanan hastalar komplikasyonlarmin ¢ok az oldugunu
bilmektedir. Az olmasina ragmen, penisin kokiine konstriktor daire gerektirdigi icin

kullanan hastalar tarafindan kabul gérmemektedir (Moul ve McLeod, 1989).

Ilk olarak uygulanan tedavi ve ikici uygulanan tedavilerin basarisiz oldugu
hallerde protez uygulamasi hastalarda son care olarak sunulmaktadir. Protezler yapmis
olduklar1 fonksiyonlara gore mekanik, tek parcali hidrolik, ¢ok pargali hidrolik ve
semirijid olarak smiflandirilmaktadir. Protez cerrahisinin en 6nemli komplikasyonlari
mekanik yasanan ariza, viicudun enfeksiyon kapmasi, erezyon ve olusan agridir (Lewis,
1995).

2.11. Penisin Anatomisi

Penis cilt tarafindan ¢evrilmis ii¢ silindirik cisimden olugmaktadir. Bir ¢ift
korpus kavernozum ve iiretray1 iceren korpus spongiozumdan olusmaktadir. Flask halde
penis uzunlugu erektil diiz kaslarin kontraksiyon derecesine, emosyonel durum ve dis
sicakliga baglidir. Amerikan erigkin erkekleri {izerinde yapilan bir ¢alismada penisin
boyu pubopenil bileskeden meaya kadar ortalama 8,8 cm, gerilmis olarak ortalama 12,4
cm ereksiyonda ortalama 12,9 cm bulunmustur (Akkus E, Kadioglu A, Esen, 2002).
2010 senesinde yurdumuzda yasayan 1132 erigkin erkek iizerinde yapilan ¢aligmada
ortalama olarak gevsek penis boyu 9.3£1.3 cm ve gerilmis penis boyu ise 13.7£1.6 cm
olarak bildirilmistir (Wessells, Lue ve McAninch, 1996).
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Krus, kavernoz cisimlerin viicuda yakin uzantilar1 olarak isimlendirilir. Kruslar
iskion pubis kemiginin altinda yer alan tuberositas iskii’ye yapigiktir. Viicuda yakin
bolgede bulunan korpus kavernozumlar kor olarak, viicuda uzak bolgede ise glansin 2/3
ucunda sonlanmaktadir. Her bir korpu elastik saglayan liflerden fakir, kollajen liflerden
Zengin bir yapiya sahiptir. Tunika albuginea ereksiyon sirasinda kollejen liflerin izin
verdigi siirece genisler. Kavernoz cisimler iizerinde bulunan ¢eperler endotel ile kaplidir
ve birbirine bagli bir seklide siniizoitlerden olusmaktadir. Burada bulunan her iig
cisimde kendi tunika albugineas1 tarafindan ¢evrilir. Spongioz cisim her iki kavernoz
cisim ile birlikte ¢evreleyen Buck fasyasi ile kaverndz cisimlerinden ayrilir. Kavernoz
cisimler tunika albuginenin disinda fibroz bir kilif olan buck fasyasi ile sarilidir. Corpus
spongiozum. perineal membran ile baslayarak tiim anterior iiretray1 ¢evrelemektedir.
Yap1 olarak korpus kavernozumlara benzemektedir. Fakat spongiozlar sinuzoid olarak
genis ve tunika olarak daha ince bir yapiya sahiptir (Sekil-4) (Seth, Arnold, George ve
Christ, 1993).

yiizeyel ve dorsal ven

doréal arter
dorsal sinir

subtuntkeal alan

ci kavernozal arter

yiizeyel fasya
(dartos)

derin fasya

(Buck's)

kavernozal doku

tunika albugmea

]i{orpus spongiosutn

Sekil 4. Penisin anatomik yapisi. (From Devine CJ Jr, Angermeier KW: Anatomy of the
penis and male perineum. AUA Update Series 1994;13:10-23.)

Penisin tabakalan

a) Penis derisi

b) Yiizeyel tabaka
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c) Colles fasyasi
d) Buck fasyasi
e) Tunica albuginea

a) Penis Derisi: Bu 1simda kil ve bez yapilar1 bulunmaz ve fazla bir elastik yapisi
mevcuttur. Burada bulunan kornanin alt kisminda smegma olusturan bez
yapilar bulunmaktadir. Penisin iist kisminda bulunan Glans katlanti yaparak
prepisyumu olusturmaktadir. Penis derisinin ince bir yapiya sahip olmasi ve cilt
altinda mevcut yag dokusunun olmamasi nedeni ile derinin viicuda gore daha

koyu bir renge sahip olmasina nedendir (Ugar, 2006).

b) Dartos fasyasi: Skrotomun ayni adli fasyanin uzantisi olan ve cilde siki1 bir

sekilde tutunmus diiz kas tabakasidir.

c) Colles fasyasi: Karin bolgesinin 6n duvarindan Perineumun ve Scarpa yiizeysel
fasyasi ile devamliligini siirdiiren ve i¢ kisSimda yiizeysel kan damari bulunan

ve yag igcermeyen gevsek konnektif bir dokudur.

d) Buck fasyasi: Sik bir fibroz dokuya ve saglam bir kilifa sahip dokudur.
Govdeye yakin tarafta penisi viicuda baglayarak tlirogenital diyaframa yapisir.
Buck fasyasi spongioz ve kavernoz cisimler arasinda bolmeler olusturarak
bunlar sekiz bi¢iminde sarar. Buck Fasyasi yirtilan kaverndz cisimlerde kan
burada siirlandirilir. Idrar sizmasi ve enfeksiyonu igin bir sinir teskil eder

(Levine ve Kloner, 2000).

e) Tunika albuginea: Biiyiik bir kismi kollejen maddeden olugmustur. Dayaniklt
bir yapiya sahiptir. 3 korpusu ayri ayri sarmaktadir. Penise biiyiik bir
fleksibilite sertlik gii¢ saglar (Pickard, Powell ve Zar, 1991).

2.12. Penisin Arterleri
2.12.1. Arteriyel dolasim

Penisin baglica kan akimi internal iliak arterin bir dali olarak internal pudental
arter tarafindan saglanir (Tanagho, 2000). Birgok olguda obturator, vezikal, eksternal
iliak, ve femoral arterlerden kilcal arterler gelebilir (Nitahara ve Lue, 1999). internal

pudental arter perineye bir dal verdikten sonra dorsal, bulboiiretral ve kavernoz arterler
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olmak tizere 3 dala ayrilir. Dorsal arter ereksiyonda glans penisin sismesinden, kavernoz
arter korpus kavernozumun tiimesansindan ve bulboiiretral arter bulbus ve korpus
spongiosumun beslenmesinden sorumludur. Kaverndz arterler seyri boyunca
sinlizoidleri besleyen helisin arterlere dallanir. Helisin arterler ereksiyonda diizleserek

dilate olurlar.

internal pudental arter

— Bulboiiretral arter

———— girkumfleks arter

—— Dorsal arter

Sekil 5. Penisin arteriyel beslenmesi (Lue TF. Physiology of penile erection and

pathophysiology of erectile dysfunction. Campbell-Walsh Urology)

2.12.2. Venoz drenaj

Siniizoidlerden kaynaklanan ince veniiller tunika ve periferal siniizoidler
arasindaki trabekiilalar igerisinde seyreder. Emisser venleri olusturarak subtunikal
veniiler pleksusu olustururlar. Emisser venler lateralde sirkumfleks, dorsalde derin
dorsal, ve ventralde periiiretral venlere dokiiliir. Proksimal korpus kavernozumlari drene
eden emisser venler periiiretral venlerle birleserek internal pudental venleri olusturular.
Cildin drenajim1 saglayan veniiller birleserek ylizeyel dorsal veni olustururlar. Sayi
dagilimi ve sonlanmadaki varyasyonlari vendz sistemlerde siklikla bulumaktadir

(Nitahara ve Lue, 1999).
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retrokoranal pleksus

sikumfleks ven

dorsal sinir
‘dorsal &

kaverndz ven
avernoz arter
kaverndz sinir
bulbokaverndz arter
kurural ven
periprostatik pleksus
internal pudental ven

sirkumfleks arter derin dorsal ven

lateral ven tunika albuginea penil arter

Sekil 6. Penisin noral inervasyonu ve vaskiiler yapisi (From Hinman F Jr: Atlas of

Urosurgical Anatomy)

2.12.3. innervasyon

Penis yapisinda hem somatik hem de otonomik innervasyon vardir.Kavernoz
sinirleri hem mediila spinalisten hem de periferik gangliyonlardan gelen sinirlerle
birleserek olusturular. Somatik sinirlerin gorevi penil duyunun iletimi ve bulbo

kavernoz kaslarin kontraksiyonudur (Newman, 1981).

Medulla spinalisin  T11-L2 bolgesinden ¢ikan sempatik sinirler ile S2-4
bolgesinden ¢ikan parasempatik lifler pelvik pleksusu olusturur. Pelvik pleksusdan
ayrilan lifler penis, mesane, rektum, prostat ve sfinkterleri innerve eder. Aynm sekilde
pelvik pleksusdan ayrilan kaverndz sinir iiretral sfinkterin yanindan gegerek penisin
dorsal siniriyle baglantiy1 olsturduktan sonra kavernoz doku igerisine girer (Chuang ve
Steers, 1999).

Penis derisi, glans, iiretra ve korpus kavernozumlardaki reseptdrlerden baslayan
sensoriyal duyu dorsal sinirle pudental sinire, oradan da S2-4 dorsaline aktarilir. Glans
penisde cok sayida afferent sinir sonlanmas1 mevcuttur. Viicudun diger bolgelerinden
farkli olarak serbest sinir uclar1 miyelinli A delta ve miyelinsiz C tipi liflerden olusur

(Nitahara ve Lue, 1999).

Penisin somatomotor innervasyonunun merkezi onuf niikleusudur. Sakral
sinirden pudendal sinirle bulbo kavernoz ve iskiokavernoz kaslara ulasir. iskiokavernoz

ve bulbokaverndz kasin kasilmalar1 ereksiyon ve ejekiilasyonda rol oynar.
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2.13. Homosistein

Homosistein, siilfiir igeren ve proteinlerin yapisina katilmayan bir aminoasit
olup, ilk kez 1932 yilinda de Vigneaud tarafindan tanimlanmistir (Bing, 1982). Normal
olarak diyetle alinmayip, metiyonin metabolizmasi sirasinda ara iiriin olarak olugsmakta
ve plazmada %70-80’i albumine bagli olarak bulunmaktadir. Serbest halde bulunan
kisim stabil degildir, hemen homosistin ve homosistein distilfite doniismektedir. Total

homosistein diizeyi, hem bagli hem de serbest olan kismi1 yansitmaktadir (Sekil-7).

O
HS

OH
NH,

Sekil 7. Homosisteinin yapisi

Homosistein metabolizmasinda iki adet yol bulunmaktadir. Bunlarin birincisi
remetilasyon ve ikincisi transsiilfiirasyondur (Jakubowski, 2004). Transsiilfiirasyon
yolunda, homosistein aminoasidi ile sistatyonin beta sentaz (CBS) enzimi vasitasi ile
birleserek sistatyonini olusturur. Daha sonra sistatyonin, gama sistatyonaz enzimi
tarafindan sisteine doniismektedir. Sistein de siilfata doniiserek idrarla atilmaktadir.
CBS, bu metabolik yolun regiilatér enzimidir ve kofaktdrii vitamin B6’nin aktif formu
pridoksal 5 fosfattir. Remetilasyon yolunda, homosistein metiyonine dontisiir. Bu yolda
gorevli olan enzimler; betain-homosistein metil transferaz (BHMT) enzimi ve
metiyonin sentaz (MS) enzimidir. BHMT enzimi bdbrekte az miktarda olmak {izere
temel olarak karacigerde bulunur, metil vericisi olarak betaini kullanir ve ¢inko igerir.
MS enzimi ise hayvan dokularinda yaygin olarak bulunmakta, 5-metiltetrahidrofolati
metil vericisi, vitamin B12’yi (kobalamin) ise kofaktdr olarak kullanmaktadir. 5-10
metilen tetrahidrofolat, metilen tetrahidrofolat rediiktaz (MTHFR) enzimi araciligryla 5-
metil tetrahidrofolata (5-metil THF) dontisir. MTHFR folik asiti kofaktor olarak
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kullanmaktadir. 5-metil THF nin bir metil grubu, vitamin B12 bagimli enzim olan MS
aracilif1 ile homosisteine aktarilarak metiyonin olusurken, diger taraftan da THF
meydana gelir. Daha sonra THF, tekrar 5-10 metilen THF’ye doniisiir (Chwatko, Boers,
Strauss, Shih ve Jakubowski, 2007) (Sekil-8).

Folik Asit F . =
M etiyonin E
v Metil Z
THF SAM :\husx 3
/ DMG : 2
=
5-10 Metilen Metivonin -
THF Folat MS BHMT Siklus g..
siklus B12 Metillenmis
MTHER \ Betain SAH ‘Alica
B2 S Metil
EHE Homosistein
CBS B6
AMS Metivonin Sentaz
MTHFR Metilen tatrahidrofolat  radiktaz . > - :;l
CBS Sistatvonin Beta Sentaz SlStat-‘ onin g
CL Sistatvonin Gama Liyaz >
BHMT Betain-Homeosistzin Metil Transfaraz CL B6 %
DMG Dimetilslizin =4
B2 Ribaflavin &
THF  Tatrahidrofolat Sistein S
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SAH 3-Adenozil Homosistsin l g—
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Sekil 8. Homosistein Kimyasal Metabolizmasi

Hiperhomosisteinemi etyolojisinde rastlamilan en sik etken vitamin
eksiklikleridir. Homosistein metabolik siklusunda kofaktor olan folik asit, B12 ve B6
vitaminlerinin diyetteki eksikliklerinin, homosisteinin plazma diizeylerinde artisa yol
actig1 gosterilmistir (Chen, Pan, Yang, Wei ve Shaw, 1995). Yapilan bir ¢alismada,
folik asitle zenginlestirilmis diyet ile beslenen hastalarda serum folik asit
konsantrasyonlarinin yiikselip, homosistein konsantrasyonlariin diistiigii gézlenmistir

(Beetstra, Thomas, Salisbury, Turner ve Fenech, 2005) .

Ilaglar, hiperhomosisteinemi gelisiminde olduk¢a 6nemli role sahiptir. Genel
anestezide kullanilan nitré6z oksit c¢ok kuvvetli metiyonin sentaz inhibitoriidiir.
Metotreksat ve kolesterol diisiiriicti ilaglarin (niasin, fibratlar) ve sigara kullaniminin
plazma homosistein diizeyini yiikselttigi gosterilmistir (MRC Vitamin Study Research
Group, 1991). Preeklampsi tedavisinde kullanilan magnezyum siilfat ve antihipertansif

ilaglarin homosistein plazma konsantrasyonuna etki etmedigi gosterilmistir (Boushey,
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Beresford, Omenn ve Motulsky, 1995). Serum homosistein diizeyi, CBS, MS ve
MTHEFR enzim aktiviteleri ile iligkilidir. Bu enzimlerdeki genetik metabolik defektlerin
hiperhomosisteinemiye neden oldugu ileri siiriilmektedir. CBS geninde de yaklasik 33

farkli mutasyon tanimlanmis ve hiperhomosisteinemi ile iligkili bulunmustur (Ueland,

Hustad, Schneede, Refsum ve Vollset, 2001).

Homosisteinin direkt olarak kan damarlar1 duvarini ve o6zellikle de endotel
hiicrelerini etkileyerek fonksiyonel degisikliklere neden oldugu bilinmektedir. Bu
vaskiiler degisikliklerin mekanizmasi1 tam olarak anlagilamamistir. Homosisteinin
stilfidril grubunun hipometilasyon ve agilleme yoluyla damar endotelinde zararli
etkilere neden oldugu disiiniilmektedir. S-Adenozil Homosistein  (SAH)’in
homosisteinle iligkili hastaliklarda 6nemli rol oynadig: ileri siirtilmektedir. SAH ile
homosisteinin, Deoksiribo Niikleik Asit (DNA) hipometilasyonu ve oksidatif strese
bagli DNA hasar1 olmak iizere iki mekanizma ile etkili oldugu gosterilmigtir. S-
Adenozil metiyonin (SAM) ve SAH metiyonin siklusunun komponentleridir. Hiicresel
en onemli metil vericisi olan SAM, metil grubunu hiicresel metil alicilarina (DNA,
RNA, fosfolipidler, proteinler, histonlar, nérotransmitterler) verdikten sonra SAH’a
dontigmektedir. SAH’dan SAH hidrolaz ile homosistein ve adenozin olusmaktadir.
Homosistein artis, SAH hidrolaz enzimini inhibe ederek SAH birikimine yol
acmaktadir. SAH, SAM bagimli transmetilasyon reaksiyonlarinin potent inhibitoriidiir.
SAH artis1, birgok hiicresel metiltransferaz enzimini inhibe ederek metilasyon
potansiyelinin diismesine ve sonug¢ olarak DNA hipometilasyonuna neden olmaktadir.
DNA hipometilasyonunun, homosistein ile iligkili patolojilerde kritik rol oynadigi
varsayllmaktadir. Ayrica ayni1 ¢calismada, homosisteinin otooksidasyonu sirasinda ortaya
cikan serbest radikallere bagli gelisen oksidatif stresin, DNA hasarma yol acarak
hiperhomosisteinemi patogenezinden sorumlu oldugu gosterilmistir (Martinez-Frias,
2008).

Hiperhomosisteineminin endotelyal kaynakli NO (nitrik oksit) aracili
vazodilatasyonda bozulmaya yol agtig1 gosterilmistir. Hiperhomosisteineminin NO’nun
hizlanmis oksidatif inaktivasyonu gibi alternatif mekanizmalar araciligi ile NO’nun
biyoyararlanimini azaltmasi olasidir. Endotel hiicrelerinin uzamis homosistein
maruziyeti, asimetrik dimetil arjinini (ADMA) citrulline ve dimetilarginine hidrolize

eden dimetilaminohidrolaz (DDAH) enzim aktivitesini azaltarak, nitrik oksit sentaz
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(eNOS) inhibitérii olan ADMA’y1 arttirdigi ve sonug¢ olarak, endotel kaynakli bir
vazodilatator olan NO sentezini bozdugu rapor edilmistir. Yapilan bir ¢alismada,
metiyonin yliklemesi yapilan insanlarda, ADMA seviyelerinin yiikseldigi ve buna bagl

endotelyal kaynakli vazodilatasyonun bozuldugu gosterilmistir.

Artmig plazma homosistein diizeylerinin, vaskiiler endotel hiicrelerinde MCP-1
(monocyte chemoattractant protein-1) ve IL-8 (interleukin-8) gibi spesifik sitokinlerin
ekspresyonunu ve sekresyonunu arttirarak endotelyal fonksiyon degisikligine yol agtigi

gosterilmistir.

Homosisteinin siilfidril grubunun otooksidasyonu ile agiga ¢ikan serbest
radikallere bagli gelisen oksidatif stresin, direkt olarak endotel hiicrelerine zarar verdigi
rapor edilmistir. Metiyonin verilerek hiperhomosisteinemi olusturulan insanlarda,
endotelyal disfonksiyonun belirteci olan bozulmus akim aracili ve asetilkolin aracili
vazodilatasyonun, antioksidan madde (askorbik asit) verilmesi ile normale dénmesi bu

iligskiyi kanitlamaktadir.

Hem in vivo c¢alismalarda hem de hayvan ve insan calismalarinda
hiperhomosisteineminin vaskiiler endotelde disfonksiyon yaparak, endotel bagiml
vazodilatasyon kaybma yol a¢tigt ve endotel bagimli antitrombotik ozellikleri
engelledigi ve wvaskiiler diiz kas hiicrelerinin proliferasyonuna neden oldugu
gosterilmistir. Hiperhomosisteinemide goriilen belirgin  trombosit  kiimelenmesi,
homosisteinin ~ direkt proagregator etkisine veya endotel bagimli trombosit
inhibisyonunun bozulmasina sekonder gelisebilir. Yapilan c¢aligmalar, normal
antitrombotik 6zellikteki endotelin protrombotik fenotipe doniistiigiinii ve faktor V,
faktor VIla ve faktor XII aktivitesinin arttigini, protein C ve antitrombinin inhibe
oldugunu, trombomodiilin ekspresyonunun azaldigini, doku faktdr ekspresyonunun

indiiklendigini, heparin siilfat ekspresyonunun azaldigini ortaya koymustur.
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Arastirmanin Evren ve Orneklemi

Katilimeilar; Yozgat-Bozok Universite Hastanesi iiroloji polikliniklerindeki
uzman drologlarca, erektil disfonksiyon hastaligi agisindan  degerlendirilen
goniillillerden olusmaktadir. Calisma Yozgat bolgesinde yiiriitiilen bir epidemiyolojik
olgu-kontrol galismasidir. Uroloji poliklinigine bagvuran 40 yeni tani almis ED hastasi
ve yaslar1 25-65 arasinda degisen 40 kontrol grubu arastirma evresini olusturmaktadir.
Calisma 2018 yilinin kasim, aralik ve 2019 yilinin ocak, subat aylarini kapsayan 4 aylik

bir zaman diliminde yapilmistir.
3.2. Arastirmaya Dahil Olma Kriterleri

Aktif cinsel hayati olmasi, c¢aligmaya katilmaya goniillii olmasi ve Diabet
hastaliginin olmamasi, hipertansiyon Ve kardiovaskiiler hastaliklar gibi kronik veya akut

hastaliklarin olmamasi aragtirmaya dahil olma kriterleridir.
3.3. Arastirma Dis1 Birakilma Kriterleri

Ciddi derecede ED skoru, postoperatif ED, psikiyatrik hastalik, 65 yas istii
olmasi, ED ile ilgili ko-morbiditesi olan ya da ED’ye sebep olan cerrahi girisim dykiisii

bulunan hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir
3.4. Kullanilan Kitler ve Malzemeler

Rutin analizoriindeki kitler: Glukoz, folik asit, vitamin B12, kolesterol, estradiol,
prolaktin, total testosteron, kalsiyum ve magnezyum (Abbott,USA)

Eliza kitleri: Homosistein (BTlab, Cin) kiti kullanilmistir.

Yapilan mikroelisa ¢alismamizdaki kit i¢in farkli dlgiilerde pipetler ve bunlara

uygun pipet uglar1 kullanilmistir.
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3.5. Kullanilan Cihazlar

Arastirmamizda asagidaki tabloda belirtilen marka model cihazlar kullanilmistir.

Tablo 1. Calisilan cihazlar ve ¢alisilan test parametreleri

Calisilan Test Parametresi veya
Cihaz Adx Marka Model Mensei
Kullanim Amaglari
Biyokimya Glukoz,Kolestrol,
Abbott C8000 ABD ]
Analizori Kalsiyum,Magnezyum
Hormon ) Prolaktin, Testesteron,
Abbott 12000 ABD , y ) )
Analizori Estradiol,Vitamin B12, Folik Asit,
Mikro Eliza BMG Spectrostar r
Almanya | Homosistein
Cihaz1 Labtech Nano
. _ Universal Toplanan kanlarin serumlarini
Santrifiij Hettich Almanya '
320 ayirmak i¢in kullanildi.

3.6. Kanlarin Toplanmasi

Calismaya Uroloji poliklinigine basvuran arastirmaya dahil olmay1 kabul eden
25-65 yas aras1 80 erkek goniilliiden ayrintili olarak oykii ve cinsel hayatlartyla ilgili
bilgiler alindi. Gruplarin ED smiflamasi I[IEF sorgulama formu ile yapilmistir. ED ile
ilgili komorbiditesi olan ya da ED ye sebep olabilecek cerrahi girisim 6ykiisii bulunan
hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir. Poliklinige basvuran hastalardan rutin laboratuvar
tetkikleri i¢in alinan kandan arta kalan kanlar kullanilmistir. Kanlar 3000 rpm’de en az
10 dakika santrifiij edilerek serum kismi ayrilmistir. Serumlar 1,5 ml ependorf tiiplere

konulup alman 6rnekler ¢alisilincaya kadar -80°C’de saklanmustir.
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3.7. Biyokimyasal Analizor ve Mikro Elisa Sistemi

Serum da glukoz, folik asit, vitamin B12, kolesterol, estradiol, prolaktin, total
testosteron, kalsiyum ve magnezyum Yozgat Bozok Universitesi Arastirma Hastanesi
Biyokimya AD’nda biyokimya-hormon otoanalizériinde ve homosistein ise mikro elisa

cihazinda ¢alisildi.



Tablo 2. Uluslararasi erektil islev formu

Uluslararasi Erektil Fonksiyon indeksi (IIEF-EF)

Ad Soyad: Tarih:  / /
Ranbay igrisinde Sizin Puaniniz
Cok o 2 3
1. Sertlesme saglama ve Diisiik Diigitk Orta Yiksek |Cok yiksek
stirdirme konusunda
kendinize olan giiveniniz
hangi diizeydeydi? 1 2 3 4 3
; Ginigimlerin| . . . . |Girigimlerin
. . Hig ya da Girigimlerin
2. Cinsel uyari ile Gy §
sertlesme szgladlgmlzda, nered.e yse y:;ll(s gﬁ:ﬂ yaklagik y: (:11: gﬁgﬂ Her zaman
bu sertlesme ne siklikla hig azinda yansmida fazlasm
igeriye (vajene /hazneye)
girmek igin yeterliydi? 1 2 3 4 5
S, el Tileme P da Girigimlerin rrm— Girigimlerin
e i yarisindan yarismdan
oncesinde sagladiginiz nerede yse yaklagik Her zaman
St : ¢ok daha ¢ok daha
sertlesmeyi igeriye hig yarisinda
: - azinda fazlasm
(vajene/ hazneye) girdikten
sonra ne siklikta
stirdiirebildiniz? 1 A . # .
4. Cinsel birlesme Asirt Cok Zoland Biraz | Hig zorlan
sirasinda, sertligi iligkinin | zorlandim | zorlandim oriandum zorlandim madim
sonuna kadar siirdiirmekte
ne derece zorlandiniz? 1 2 3 4 5
o T g e
< R nerede yse ¥ yaklagik ¥ Her zaman
birlegmegirigimleriniz hi cok daha d gok daha
sizce ne siklikta tatmin % azinda YASINGA | fasin
1civdi?
ediciydi? 1 3 3 4 5
Skor:
Skor Kategori
Siddetli 5-7 1
Orta 8-11 2
Hafif-orta 12-16 3
Hafif 17-21 4
ED yok 22-25 5

ED Kategorisi:




3.8. Homosistein Elisa Kiti Analizi ve Kit Icerigi

Homosistein (Cat No:E3292Hu) BT LAB (Biyoaasay teknoloji lab) ticari kiti

kullanilarak Yozgat Bozok Universitesi Arastirma Hastanesi Biyokimya AD’nda mikro

elisa cihazinda ¢alisilmistir.

Homosistein ELISA kiti, kan sivis1 ve benzer biyolojik sivilardaki hormosistein

derigiminin invitro nicel tayini i¢in gegerlidir. Bu kit 6rneklerde homosistein’i tanir. Bu

testte kullanilan kit bilesenleri ve miktarlar1 asagida Tablo 13’teki gibidir.

Tablo 3. Homosistein Elisa Kiti i¢erigi

Biyotinli Insan Hcy Antikoru I mL x 1 sise
Kullanma Kilavuzu 1 kopya
Plate Kapatici 2 Adet

Kilitli Poset 1 Adet

Standart Soliisyon (64 nmol/mL)

0,5mL x 1 Sise

Standart Seyreltici

3mL x 1 sise

MADDE OZELLIKLER | DEPOLAMA
Mikro ELISA Plakas: 8 kuyu ve 12 serit
Streptavidin -HRP 6 mL x 1 sise
Durdurma Soliisyonu 6 mL x 1 sise
Substrat A Soliisyonu 6 mL x 1 sise
Substrat B Soliisyonu 6 mL x 1 sise
Konsantre Yikama Tamponu 25x | 20 mL x 1 sise
+4 °C, 6 ay
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3.9. Test Prensibi

1. Tiim reaktifler, kullanilmadan 6nce oda sicakligina getirilir. Test i¢in gerekli kuyucuk
sayis1 belirlenir. Standart ¢alisma soliisyonu ilk iki siituna eklenir. Her kuyucuga hemen
50 uL standart soliisyon eklenir.

2.Standart kuyucuklaria antikor eklenmez. Numune kuyucuklarina 40 pL 6rnek eklenir
ve iizerine 10 pL Biyotinli insan Hey Antikoru eklenir.

3. Daha sonra standart kuyucuklarina ve numune kuyucuklarina 50 pL Streptavidin -
HRP eklenir. Eklenen soliisyonlar iyice karistirilir. Plaka, kit iginde saglanan
sizdirmazlik kagidi ile kapatilir. 60 dakika boyunca 37 °C’de inkiibe edilir.

4. Mikro ELISA plakasinin dibine soliisyonlar eklenirken i¢c duvara kesinlikle
dokunulmamali ve miimkiin oldugunca bu durum kopiirmeye neden olmamalidir.
5.S1zdirmazlik kagidi ¢ikarildiktan sonra pleyt 5 kez yikama soliisyonu ile yikanir.

Her bir kuyuya 350 uL yikama tamponu eklenir. 1-2 dakika bekletilir ve her bir
kuyucuktan ¢ozelti bosaltilir, kurutucu kagitla kurutulur. Bu yikama adimi ii¢ kez
tekrarlanir. Bu adimda ve diger yikama adimlarinda bir mikroplaka yikayici
kullanilmalidar.

6. Her bir kuyucuga substrat reaktifi A ¢ozeltisinden 50 uL ve daha sonra her bir
kuyucuga substrat reaktifi B ¢ozeltisinden 50 pL eklenir. Yeni plaka sizdirmazlik kagidi
ile ortiiliir. Karanlikta 37 °C’ de yaklagik 10 dakika inkiibasyona birakilir. Reaksiyon
stiresi gercek renk degisikligine gore kisaltilabilir veya uzatilabilir.

6. Her kuyuya 50 pL durdurma ¢ozeltisi eklenir. Durdurma ¢ozeltisinin eklenmesi,
substrat soliisyonu ile ayni1 sirayla yapilmalidir. Mavi renk hemen sariya donecektir.

7. Her kuyucugun optik yogunluk degeri 450 nm’de okunur.
3.10. Ornek Hazirlama

1. Tiim reaktifler, kullanilmadan 6nce oda sicakligina getirilir. Kurulum i¢in
mikroplatte okuyucu klavuzu izlenir ve optik yogunlugun (OD) 6lgiimiinden once 15
dakika dnceden 1sitilir.

2. Yikama Tamponu: 500 mL yikama tamponu hazirlamak i¢in 480 mL dionize
veya distile su ile 20 mL konsantre yikama tamponu seyreltilir. Konsantre iginde
kristaller olusmussa 40 °C’lik bir su banyosunda 1sitilir ve kristaller tamamen eriyene

kadar yavasca karigtirilir.
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3. Standart Calisma Cozeltisi: Standart 32 nmol/ml standart stok soliisyonu
olusturmak i¢in standart 120 uL’u (64 nmol/ml) standart seyreltici olarak sulandirilir.
Diliisyon yapmadan once standartin hafifce c¢alkalanarak 15 dk oturmasi saglanir.
Standart stok ¢ozeltiyi (32 nmol/ml) 1:2 nmol/ml, 8nmol/ml, 4 nmol/ml ve 2nmol/ml
cozeltileri liretmek igin standart seyreltici ile seri olarak seyreltilmelidir. Standart
seyreltici sifir standart (0 nmol/ml) olarak islev goriir. Kalan ¢ozelti -20 °C de
dondurulmal1 ve bir ay i¢inde kullanilmalidir.

Onerilen Standart ¢ozeltilerin seyreltilmesi asagidaki gibidir.

Tablo 4. Standart ¢ozeltilerin Seyreltilmesi

120 uL Orijinal standart +
32 nmol/ml Standart No.5 o
120 uL Standart Seyreltici
120 uL Standart No.5 +
16 nmol/ml Standart No.4 o
120 uL Standart Seyreltici
120 uL Standart No.4 +
8 nmol/ml Standart No.3 o
120 uL Standart Seyreltici
120 uL Standart No.3 +
4 nmol/mi Standart No.2 o
120 uL Standart Seyreltici
120 uL Standart No.2 +
2 nmol/ml Standart No.1 o
120 uL Standart Seyreltici
120 ul 120 ul 120 ul 120 ul 120 ul

SN TN TN TN T s

vanuls

Sekil 9. Diliisyon gradyeni standart referanslart
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3.11. istatistiksel Analiz

Calismamizdan c¢ikarilan tiim istatistiksel analizler SPSS 23.0 (Saglik Bilimler
I¢in Istatistik Programi) kullanilarak yapilmistir. Tiim sonuglar, ortalama (%) standart
sapma olarak verilmistir. Saglikli kontrollerle hasta gruplarlari, homojenite agisindan
istatistiksel olarak degerlendirilmistir Sonuglarin normal dagilima orantililigi Shapiro
Wilk dl¢iim yontemiyle degerlendirilip normal dagilim gosterenler parametrik (t testi)
ve gostermeyenler non parametrik teslerle (Mann Whitney U testi) degerlendirilmistir.
Ayrica nicel parametreler ile iliskisi degerlendirilirken korelasyon ¢oziimlemesi
(Pearson, Spearman) kullanilarak ve power analizi ¢alisma sonunda tekrarlanarak

olusturulmustur.
3.12. Tipik Veri

Asagida homosisteine ait standart egrisi gdsterilmistir.

25

=
[4,]

—

Optical Density

o
o

o
(=]

0 5 10 15 20

Concentration

Sekil 10. Homosistein elisa kiti standart egrisi
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4. BULGULAR

Arastirmaya 2 grup halinde goniillii toplam 80 kisi dahil edildi. Hastalar
ayrilarak kontrol (Erektil Disfonksiyonu (ED) olmayan) ve caligma grubu (ED'si olan)

olarak ikiye ayrildi. Hastalardan elde edilen veriler istatistiksel olarak degerlendirildi.

Yapilan ¢alismamizda ED grubunun ve kontrol grubunun yas ve BKI’leri tablo-
5 de gosterilmistir. Yas gruplarinin yas ortalamalart ED’li hastalarda 50,98 + 10,75
bulunurken kontrol grubunda 49,45 £ 9,19 olarak bulunmustur. Istatistiksel olarak da
anlaml bir fark bulunamamistir (p=0,497). BKI degerleri ED’li hastalarda 26,3 +5,3
bulunurken kontrol grubunda 25,7 + 4,8 olarak bulunmustur. Istatistiksel olarak anlamli

bir fark bulunamamistir (p=0,895).

Tablo 5. Arastirma gruplarinin ortalama yasi ve BKI degeri

ED grubu Kontrol grubu p
Degiskenler Ortalama + SD Ortalama + SD
(n=40) (n=40)
Yas 50,98 = 10,75 49,45 +9,19 0,497
BKI 26,3+5,3 25,7+4.8 0,895




Kontrol ve ED Gruplarinda Yasa Gore Dagihm

Yas (Yil)
w w b b U U OO O
o U O U O U O u!m

N
(€]

B ED Grubu

50,98

49,45

KONTROL
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Sekil 11. Kontrol ve ED grubu hastalar arasindaki yasa gore dagilim grafigi

Tablo 6. IIEF (Uluslararas1 Erektil Fonksiyon Indeksi) Skorlar

ED grubu Kontrol grubu p
Degiskenler Ortalama + SD Ortalama + SD
‘ (n=40) (n=40)
IIEF (Uluslararas1 Erektil 13,60 + 6,21 4540+ 771 0,001*

Fonksiyon Indeksi)

IIEF skorlarina gore ED’li hastalarda 13,60 + 6,21 bulunurken kontrol grubunda

4540 + 7,71 olarak bulunmustur. Istatistiksel olarak da anlamli bir fark bulunmustur

(p=0,001). Tablo-6’da IEFF skorlart gosterilmistir.

Tablo 7. ED Grubu ile kontrol grubunun biyokimyasal degerlerinin karsilastirilmasi

ED grubu Kontrol grubu
Degiskenler Ortalama + SD Ortalama + SD p
(n=40) (n=40)
Glukoz (mg/dl) 128,81+ 11,60 123,76 + 18,75 0,151
Kolesterol (mg/dl) 175,32+ 17,04 173,22 + 14,33 0,552
Prolaktin (ng/ml) 8,72+ 0,398 7,42+ 0,191 0,001*
Total testosteron (ng/dl) 229,98 £7,95 410,76 + 6,16 0,001*
Estradiol (pg/ml) 35,54 £ 0,83 41,64 + 1,06 0,001*
Folik Asit (ng/ml) 7,22+ 0,67 7,63+0,74 0,012*
Vit B12 (pg/ml) 249,92 + 64,53 282,80+ 77,69 0,043*
Ca (mg/dl) 8,73 +1,25 9,46 + 0,78 0,435
Mg (mg/dl) 1,88 + 0,85 2,12+0,82 0,653
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Glukozdiizeyleri
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Sekil 12. Kontrol ve ED hasta gruplar1 arasinda Glukoz diizeyleri

Yapilan calismamizda biyokimyasal parametrelere bakildi. Toplamda bakilan
parametreler tablo-7 da gosterilmistir. Olgiilen glukoz seviyesi ED grubu hastalar da
128,81 + 11,60 bulunurken kontrol grubunda 123,76 + 18,75 olarak bulunmustur.
Yapilan istatiksel verilere gore anlamli bir fark bulunmamustir (p=0,151) (Sekil-12). ED
grubu olan hastalarda olgiilen kolesterol (mg/dl) 175,32 + 17,04 bulunurken kontrol
grubunda 173,22 = 14,33 olarak bulunmustur. Istatistiksel olarak da anlamli bir fark
bulunmamstir (p=0,552). Diger ol¢tiigiimiiz parametrelerden Ca ve Mg degerleri
istatiksel olarak incelendiginde anlamli bir fark bulunmamistir. ED grubu olan
hastalarda prolaktin 8,72 + 0,398 bulunurken kontrol grubunda 7,42 + 0,191 olarak
anlamli bir fark bulunmustur (p=0,001*) (Sekil-13). ED grubu olan hastalarda total
testosteron 229,98 +7,95 bulunurken kontrol grubunda 410,76 + 6,16 olarak istatistiksel
olarak da anlamli bir fark bulunmustur (p=0,001*) (Sekil-14). ED grubu hastalarda
estradiol 35,54 + 0,83 bulunurken kontrol grubunda 41,64 + 1,06 olarak bulunmustur.
Istatistiksel olarak da anlamli bir fark bulunmustur (p=0,001*) (Sekil-15). ED grubu
hastalarda folik asit 7,22 + 0,67 bulunurken kontrol grubunda 7,63 + 0,74 olarak
bulunmustur. Istatistiksel olarak da anlaml bir fark bulunmustur (p=0,012*) (Sekil-16).
ED grubu hastalarda vitamin b12 249,92 + 64,53 bulunurken kontrol grubunda 282,80 +
77,69 olarak bulunmustur. Istatistiksel olarak da anlamli bir fark bulunmustur

(p=0,043*) (Sekil-17).
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Vitamin B12 Diizeyleri
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Sekil 17. Kontrol ve ED hasta gruplari arasinda vitamin B12 diizeyleri

4.1. Homosistein ELISA Analizi

Caligma gruplarindan elde edilen homosistein diizeyleri istatistiksel olarak
karsilastirildi ve sekil 18 ‘de gdsterilmistir.
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Sekil 18. Hasta Grubu ile kontrol grubunun homosistein degerlerinin karsilagtirilmasi
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Kontrol grubunda homosistein diizeyleri 11,8+2,67 bulunurken ED grubunda
13,25 + 2,47 olarak bulundu. Hasta grubunda daha yiiksek bulunmustur. istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur.
4.2. ED ve Biyokimyasal Parametreler Arasindaki Korelasyon Iliskisi

Asagida Tablo 8’de ED grubu hastalarda IEFF skorlarina gére prolaktin ve
homosistein ile negatif korelasyon, folik asit, vitamin b12, estradiol ve total testosteron

arasinda pozitif korelasyon iliskisinin oldugu goriilmiis ve bu durum istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur.

Tablo 8. ED ve Biyokimyasal Parametreler arasindaki korelasyon tablosu

iEFF FstiITK ViTBI12| E2 PRL |T.TEST| Hey

IEFF (r) 1] 03757 023487 09377 -0,771"7| 09237 -0,142
p 0,001 0,002 0,000 0,000 0,000 0,210
N 80 80 80 80 80 80 80
fr())LIK ASIT | g 375+ 1| 04327 04157 -0172| 03027| 0,072
p 0,001 0,000 0,000 0,127 0,007 0,526
N 80 80 80 80 80 80 80
VIT B12 (1) 0,3487| 0,432 1] 0,397" 0,115|  0,254" 0,037
p 0,002 0,000 0,000 0,311 0,023 0,743
N 80 80 80 80 80 80 80
E2 0,9377| 04157 0,397 1] -0,7747| 09717 -0,212
p 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,060
N 80 80 80 80 80 80 80
PRL (r) -0,7717|  -0,172 0,115 -0,774™ 1| -0,8847| 0302”7
p 0,000 0,127 0,311 0,000 0,000 0,006
N 80 80 80 80 80 80 80
T.TEST.(r) | 09237 03027 0,254°| 09717 -0,884" 1| -0,270
p 0,000 0,007 0,023 0,000 0,000 0,016
N 80 80 80 80 80 80 80
Hcy (r) -0,142 0,072 0,037| -0,212| 0,3027| -0,270" 1
p 0,210 0,526 0,743 0,060 0,006 0,016

N 80 80 80 80 80 80 80

Vit B12: Vitamin B12, E2: Esrtadiol, Hcy: Homosisteicyn, PRL: Prolaktin, T.Testo: Total Testosteron
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5. TARTISMA

ED esler arasinda tam olarak tatmin hissini saglayamamasi olarak tanimlanabilir.
ED vyeterli ereksiyon olmamasi veya ereksiyonu silirdiirememesi olayidir. 20. yy.
sonlarinda ED’nin en biiyiik sebebinin psikojenik oldugu kabul edilirdi. Fakat son
yillarda yapilan calismalarda 6zellikle kirk yas tistii erkeklerin ED olma sebebinin %90
oraninda organik nedenlere bagli oldugu goriilmiistiir. Son yillarda tan1 ve teshis
yontemlerinin geliserek artmasi ile alakali olarak psikojenik ED’nin orani diismekte ve
bunun yerine anatomik, vaskulojenik ve norojenik ED’lerin 6n planda oldugu
goriilmiistiir. Tiim diinyada yaklagik olarak 150 milyon erkegi etkilemekte ve goriilme
siklig1 40-70 yas arasinda %52 dir. Chew ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alismada
ED sikayeti ile gelen 1240 erkek hastanin yaklasik %40’inda ED goriilmiistiir. Bunlarin
yaklagik %10 ‘u nadir sekilde, %9’u siklikla ve yaklasik %19’u ise her zaman
problemleri oldugunu bildirmistir. Bu hastalarin sadece yaklasik %12’si tedavi altina
alimmuslardir. Ulkemizde ise giincel olarak 2017 yilinda prevalans calismalar
yapilmistir. Bu ¢alisma 40 yas isti 2760 erkek arasinda IEFF-5 anket formu
doldurtularak yapilmistir. 2760 erkek bireylerin ortanca yasi 54,2 yil hesaplanip tiim yas
gruplart i¢in yurdumuzda ED prevalans ortanca %33, 40-49 yaslarinda ise ortanca ED
prevalanst %17, 50-59 yaslar1 arasinda %34,5, 60-69 yaslar1 arasinda ise %68,8 ve
yetmis yas ve iizerinde ise %82,9 seklinde hesaplanmistir. Yapilan degerlendirmede
olgularin %77’si hafif seviyede, %16,3 iinde orta siddete ve %5,7 ise siddetli diizeyde
oldugu bildirilmistir.

Daha once literatirde glukoz, folik asit, vitamin B12, kolesterol, estradiol,
prolaktin, total testosteron ve homosistein diizey oranlari gibi testler ED hastaliklarinda
calisilmisti. Koroner arter hastaliklari ile erektil disfonksiyon arasindaki vaskuler
patolojilerin benzerligi nedeniyle ¢esitli ¢aligmalarda bu testler ile erektil disfonksiyon
ve siddeti arasinda ¢aligmalar yapildi. Calismamizda bu testler ile yapilan 6lgtimlerin,

IHEF-15 formu skorlar arasi iliskisinin gdzlenmesi amaclandi.

Calismamizda ED hastalarda Homosistein diizeylerinde anlamli olarak kontrol
grubuna gore artis gozlenmistir. Demir ve Ark. yaptigi caligmada ED’li hastalarda
homosistein diizeylerine bakilmistir. ED’li hastalarda kontrol grubuna gore anlaml

olarak 3 kat artis gozlenmistir. Bu artis da vaskiiler olaylarla iliskilendirilmistir (Demir
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ve digerlei, 2008). Rasoli ve Ark. yaptigi diger bir calismada da Homosistein
diizeyindeki artis (ateroskleroz) koroner arter hastaligi ile iligkilendirilerek hastaligin
ilerlemesine yol actigin1 gostermislerdir. Giovannone ve ark. yaptigi calismada
homosistein diizeyinde ki artis kardiyak ve vaskiiler sistem ile iligskilendirilmistir
(Giovannone ve digerleri, 2015). Yapilan c¢alismalara bakildiginda c¢alismamizin
literatiir ile uyumlu oldugu go6zlenmektedir. Homosisteinin kardiyovaskiiler sistem
etkileri biliniyor, ED de artan homosistein diizeyi damar yapisinda veya

fonksiyonlarinda degisiklige neden oldugu igin iliskili olabilir.

ED hastalarda prolaktin diizeylerinde anlamli olarak kontrol grubuna gore artis
gozlenmis olup ED hastalarda total testosteron diizeyinde kontrol grubuna gore diisiis
oldugu gozlenmistir. Johri ve ark. yaptigi calismada prolaktin seviyesindeki artis ve
total testosteron diizeyinde ki diisiis ile birlikte hipofiz timéri iliskilendirilmistir. Bu
gibi durumlarda potansiyel olarak tedavi edilebilir bir tan1 konmasini kagirmamak icin
herhangi bir tedaviden once ED nedeni i¢in tam bir degerlendirmenin Onemini
gostermektedir. (Johri ve digerleri, 2001). Grashow ve ark. yapmis oldugu ¢aligmada ise
eski futbolcular arasindaki sakatlanma sirasindaki beyin sarsintist belirtileri, mevcut
katilimcinin bildirdigi disiik testosteron diizeyleri ve ED gostergeleri ile iligkiliydi. Bu
bulgular, kafa travmasi Oykiisii olan erkeklerin, saglik gorevlileri ile testosteron
eksikligi ve cinsel islev bozuklugu konusundaki tartismalardan faydalanabilecegini
gostermektedir ( Grashow ve digerleri, 2019). Giovannone ve ark. yapmis oldugu
calismaya bakildigin da ise prolaktin ve total testosteron diizeyinde anlaml bir artis ile
iliskilendirilmistir. Yapilan ¢aligmalara bakildiginda calismamizin literatiir ile uyumlu
oldugu goézlenmektedir. (Giovannone ve digerleri, 2015). Nitekim ED’lu bazi
erkeklerde diisiik testosteron seviyesi ED’nin sonucu da olabilir. Diisiik testosteron
cinsel hayatin azalmasindan, stres veya depresyondan da kaynaklanmaktadir. Ciinkii bu

tarz etkiler testosteron sekresyonunu inhibe edebilirler.

Bu caligmada folik asit diizeyi ED grubu hastalarinda anlamli olarak diisiik
bulunmustur. Son zamanlarda, ortaya ¢ikan yaymlar homosistein ve folik asitin erektil
fonksiyonda rol oynadigin1 belirtmektedir. Elshahid ve ark. ED hastalarina
uyguladiklart folik asit tedavisinden sonra ED ciddiyetinde diizelme oldugunu
bildirilmistir. Folik asit desteginin periferik ve penil homosistein plazma seviyelerinde

anlamli bir azalmaya neden oldugunu gosteren bu calismada folik asit desteginin
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homosistein tizerinde etkili oldugu belirtilmistir (Elshahid ve digerleri, 2019). Chen ve
ark. Cin de yapmis oldugu calismada ED grubu hastalardaki folik asit diizeyinin anlaml1
olarak diisiik oldugunu belirtmislerdir (Chen ve digerleri,2019). Sansone ve ark. yine,
yapmis oldugu ¢alismada ED hastalarinda folik asit diizeyinde diisiis gozlemistir. Elde
ettikleri sonuglar ED, Folik asit eksikligi ve hiperhomosisteinemi arasinda anlamli bir
iliski oldugunu gostermistir. Folik asit ve homosistein arasindaki korelasyon eksikligi,
FA agiginin dogrudan erektil fonksiyou bozabilecegini gostermektedir (Sansone ve
digerleri, 2018). Yapilan caligmalara bakildigi zaman yapmis oldugumuz calisma

literatiir ile uyumlu oldugu gbézlenmistir.

Biz ¢alismamizda ED grubu hastalarda ve kontrol grubu hastalarda Vitamin B12
diizeyini 6l¢tiik. Cikan sonuglara gore vitamin B12 diizeyleri ED grubu hastalarinda
anlaml1 olarak konrtol grubu hastalarda azalma oldugu gézlenmistir. Literatiirlerde ise
vitamin b12 ile ilgili fazla bir ¢alisma mevcut degildir. Chen ve ark. Cin de yapmis
oldugu calismada ED grubu hastalardaki vitamin B12 diizeyindeki artis ile ilgili B12 ve
ED arasindaki pozitif korelasyon ve anlamli olarak bir sonug¢ bulmuslardir (Chen ve
digerleri, 2019). Adachi ve ark. yapmis oldugu c¢alismada vitamin B12 eksiliginde ED
ile anlamli bir iliski oldugu gézlenmistir. (Adachi, Kawamoto, Otsuka, Todoroki ve
Fukao, 2000). Yapilan ¢aligmalara bakildigi zaman yapmis oldugumuz ¢alisma literatiir

ile uyumlu oldugu gézlenmistir.

Calismamizda kontrol ve ED grubu hastalarda arasindaki glikoz, kalsiyum,
magnezyum ve total Kkolesterol seviyeleri incelendiginde anlamli bir iligki
bulunamamistir. Fakat yapilan bu calisma daha genis bir grup ile daha kapsamli olarak

tekrarlanmalidir.
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6. SONUC

Yaptigimiz ¢aligmadan elde edilen bulgulara gore; kontrol ve ED hasta grubu
arasindaki glukoz, folik asit, vitamin B12, kolesterol, estradiol, prolaktin, total
testosteron ve homosistein diizeyleri karsilastirilmistir. ED hasta grubunun Vitamin
B12, Folik asit, estradiol, total testosteron diizeylerinin anlamli olarak distigi,
prolaktin ve homosistein diizeylerinin ise anlamli olarak arttigi gozlenmistir.
Calismamiz literatiir ile uyumlu olup bu alanda daha fazla ¢alismaya ihtiyag

duyulmaktadir.
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