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OZET

Amag: Erektil disfonksiyon (ED) néral, hormonal, vaskiiloendotelyal ve yapisal faktorlerdeki
bozukluklarin sonucunda ortaya ¢ikan multifaktoriyel bir patolojidir. Etyolojisinde suglanan
risk faktorleri diyabet, hipertansiyon, ateroskleroz, sigara i¢imi, azalmis fiziksel aktivite, kalp
hastaligive ¢oklu ila¢ kullanimidir. Bu risk faktorlerinin bir¢ogu koroner arter hastalig1 iginde
gecerlidir. Bu iki hastaligin birlikteligi ¢ok siktir. Temel olarak endotelyal disfonksiyon her
iki hastaliginda baglangicinda rol oynar. Endotelyal disfonksiyon nedeniyle yeterli nitrik oksit
salinimi yapilamamasi patofizyolojinin temelindedir. Visseral yaglanmanin ve metabolik
sendromun neden oldugu inflamatuar adipokinler endotelyal hasara yol acarak ED’ ye sebep
olabilmektedir. Yag dokusundan salinan ve endotelyal disfonksiyon iizerine etkili oldugu

diisiiniilen leptin ve adiponektin bu hastaliklarla olan iliskisini degerlendimeyi amagladik.

Gerec ve yontem: Eyliil 2013 ve Arlik 2013 tarihleri arasinda Turgut Ozal Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi’ nde koroner anjiografi yapilarak koroner arter hastaligi tanis1 konan 78
erkek hasta caligmaya alinmistir. Hastalarin koroner arter hastaligi siddeti gensini skoru ile
ED siddeti IIEF anketi ile degerlendirildi. Beden kitle indeksleri 6l¢iildii. Calismaya alinan
hastalarda serum leptin, adiponektin, testosteron ve lipid profili 6l¢iildii. Hastalar ayrica sigara

kullanimi, diyabet ve hipertansiyon agisindan sorgulandi.

Bulgular: Gensini skoru ile IIEF skoru arasinda anlamli ve ters orantili bir iliski bulundu.
Ancak yapilan analizde yas ve diyabet faktoriiniin, izlenen IIEF diisiisiinde daha etkin oldugu
saptandi. Adiponektin ise IIEF skoru ile dogru orantili bulundu. Adipokinlerle KAH siddeti

arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski saptanmadi.

Anahtar Kelimeler: Erektil disfonksiyon, Koroner arter hastahg, leptin ve adiponektin



ABSTRACT

Purpose: Erectile dysfunction is a multifunctional pathology that comes into being by
impairments of neural, hormonal, vasculoendothelial and structural factors. Risk factors that
are blamed in its etiology are; diabetes, hypertension, atherosclerosis, smoking, reduced
physical activity, heart diseases and multi drug usage. Most of these risk factors are also valid
for coronary artery disease. Alignment of these two diseases is too common. Basically,
endothelial dysfunction has active part in the beginnings of both diseases. Lack of nitric oxide
release due to endothelial dysfunction, is the base of pathophysiology. Inflammatory
adipokines which is caused by visceral fat and metabolic syndrome can lead to ED by causing
endothelial damage. We aim to evaluate the correlation between these diseases and leptin and
adiponectin which are released from fatty tissue and thought to have an effect on endothelial
dysfunction.

Materials and Methods: Between September 2013 and December 2013, 78 male patients
that are made coronary angiography and diagnosed coronary artery disease at Turgut Ozal
University Faculty of Medicine, are included to study. Patients’ coronary artery disease
severity evaluated with Gensini score and ED severity evaluated by making IIEF survey.
Body mass indexes are measured. Serum leptin, adiponectin, testosterone and lipid profile are
measured for patients who are included to study. Patients are also questioned about smoking,

diabetes and hypertension.

Results: Significant and inverse proportional correlation is found between Gensini score and
IIEF score. Although, according to analyzes, it is noticed that age and diabetes factors are
more effective on observed IIEF decrease. Adiponectin is found to be directly proportional
with IIEF score. No statistically significant correlation between adiponectin and KAH

severity has been determined.


http://www2.zargan.com/tr/page/search?Text=atherosclerosis
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GIRIS

Erektil disfonksiyon (ED), siirekli ya da tekrarlayici olarakcinsel birlesmeye yetecek
diizeyde sertlesmenin saglanamamasi veya devam ettirilememesi seklinde tanimlanmaktadir.
Erektil disfonksiyon erkek popiilasyonda en sik goriilen hastaliklardan biridir. Massachusetts
Male Aging Study (MMAS) bulgularima gore 40-70 yas arasindaki sikligi %52 olarak
saptanmustir (1). Ulkemizde aymi yas grubundaki ED prevelanst %69 olarak saptanmistir
(2).Erektil disfonksiyon ekonomik sosyal ve psikolojik hayati etkileyen 6nemli bir hastaliktir.

Erektil disfonksiyon ndoral, hormonal, vaskiiloendotelyal ve yapisal faktorlerdeki
bozukluklarin sonucunda ortaya ¢ikan multifaktoriyel bir patolojidir (3). Etyolojisinde
suclanan risk faktorleri diyabet, hipertansiyon, ateroskleroz, sigara icimi, azalmis fiziksel
aktivite, kalp hastaligive ¢oklu ila¢ kullanimidir (4). Ayn1 sekilde aterosklerotik kalp hastalig
(ASKH) i¢in diyabetes mellitus, hipertansiyon, hiperlipidemi, sedanter hayat tarzi, obezite ve
sigara i¢cimi Onemli risk faktorleri olarak tanimlanmistir (5). Bu faktorlerinin varhiginda
oksidatif streste artis olur ve endotel hiicreleri hasar goriir (3). Her iki hastalikta da
patofizyolojide ortak nokta olarak nitrik oksit yolaginin bozuldugu, erken safthada endotel
kaynakli vazodilatasyonun, ge¢ sathada ise yapisal vaskiiler anormalliklerin meydana geldigi
gosterilmistir (5). Erektil disfonksiyon ve aterosklerotik kalp hastalig1 i¢in gegerli bu risk
faktorlerinin birgogu ayni zamanda insiilin rezistansi veya metabolik sendromun (MetS) da
bilesenleridir. Endotelyal disfonksiyon MetS zemininde gelisen ve ED’ ye neden olan aym
zamanda koroner arter hastaligi etyolojisinde de suglanan Onemli bir parametredir (4).
Metabolik sendrom ayni zamanda testosteron seviyesinde diisiise neden olarak ED’ ye zemin
hazirlar (6).

Visseral yaglanmanin ve metabolik sendromun neden oldugu inflamatuar adipokinler
endotelial hasara yol agarak ED’ ye sebep olabilmektedir. Bu adipokinlerden leptin artis1 ve
adiponektin azalmasi nitrik oksit sentaz inhibisyonuna ve adezyon molekiillerinde artisa
neden olmaktadir. Tiirkiye’de yapilan bir prevalans ¢alismasinda metabolik sendromu olan
hastalarda ED prevelans1 % 74 olarak gosterilmistir (7).

Yapmis oldugumuz bu ¢calismamizda koroner anjiografi yapilan hastalar1 koroner arter
hastaligi, ED, kan lipid profili, beden kitle indeksi (BKI) ve serum leptin adiponektin

diizeyleri acisindan degerlendirmeyi amagladik.



GENEL BIiLGILER

1. EREKTIL DiSFONKSIYON

1.1. Penisin Anatomisi

Penis cilt tarafindan cevrilmis ti¢ silindirik cisimden olugsmaktadir. Bir ¢ift korpus
kavernozum ve lretray1 igeren korpus spongiozumdan olusmaktadir. Flask halde penis
uzunlugu erektil diiz kaslarin kontraksiyon derecesine, emosyonel durum ve dis sicakliga
baghdir. Amerikan erkekleri iizerinde yapilmis bir calismada penis flask durumda
pubopenil bileskeden meaya kadar 8,8 cm, gerilmis olarak 12,4 cm ereksiyonda 12,9 cm
bulunmustur (8).

Kavernoz cisimlerin proksimal uzantilar1 krus olarak adlandirilir ve her bir krus, iskion
pubis kemiginin altindaki tuberositas iskii’ye yapisir. Korpus kavernozumlar proksimalde
kor olarak, distalde ise glansin 2/3 ucunda sonlanir. Kavern6z cisimler, ¢eperi endotel ile
kapali, birbiri ile baglantili siniizoitlerden olusur. Spongioz cisim, distalde glansi,
proksimalde ise bulbusu yapar. Her {i¢ cisimde, kendi tunika albugineasi ile cevrilidir.
Spongioz cisim her iki kavernéz cismi birlikte gevreleyen Buck fasiasi ile kavernoz
cisimlerden ayrilir. Korpus spongiozum perineal membrandan baglayarak tiim anterior
iiretray1 cevreler. Yapisi genel olarak korpus kavernozuma benzerdir. Ancak, spongioz
cismin sinuzoidleri daha genistir ve tunikasi daha incedir (9).

Penisin tabakalar::

1- Tunika albuginea: Cogunlugu kollajenden olugsmus dayanikli bir kiliftir, ti¢ korpusu
ayr1 ayr1 sarar. Penise biiyiik bir fleksibilite sertlik gii¢ saglar.

2. Buck fasyasi: Saglam bir kilif olup yogun fibroz dokudan olusur. Proksimal tarafta
penisi viicuda baglayacak sekilde iirogenital diaframa yapisir. Bu faysa kavernéz ve
spongioz cisimler arasinda bir septa olusturarak onlar1 “8” bi¢iminde sarar. Kavernoz
cisimlerde olusan yirtilmalarm g¢ogunda kan Buck fasyasi ile sirlanir. Idrar
ekstravazasyonu ve enfeksiyoni¢in bir sinir olusturur.

3. Colles fasyasi: Skrotumun Colles fasyasi, karin on duvarinin Scarpa ve perineumun
yiizeyel fasyasi ile devamliligi olan ve i¢inde ylizeyel kan damarlar1 bulunan yagsiz
gevsek konnektif dokudur.

4. Dartos fasyasi: Cilde sikica tutunmus diiz adele tabakasi olup skrotumun ayni isimli

fasyanin uzantisidir.



5. Penis cildi: Bez ve kil yapisi icermez ve ¢ok elastik yapidadir. Sadece koronanin
tabaninda smegma olusturan bez yapilar1 bulunur. Glans penisin {izerinde katlant1 yaparak
prepisyumu olusturur (10).

Arteriyel Dolasim:

Penisin baglica kan akimi internal iliak arterin bir dali olarak internal pudental arter
tarafindan saglanir. Bircok olguda eksternal iliak, obturator, vezikal ve femoral arterlerden
aksesuar arterler gelebilir (11). Internal pudental arter perineye bir dal verdikten sonra 3
dala ayrilir; dorsal, bulboiiretral ve kaverndz arterler. Dorsal arter ereksiyonda glans
penisin sismesinden, kavernoz arter korpus kavernozumun tiimesansindan ve bulboiiretral
arter bulbus ve korpus spongiosumun beslenmesinden sorumludur. Kavernoz arterler seyri
boyunca siniizoidleri besleyen helisin arterlere dallanir. Helisin arterler ereksiyonda
diizleserek dilate olurlar (12).

Venoz Drenaj:

Siniizoidlerden kaynaklanan ince veniiller tunika ve periferal siniizoidler arasindaki
trabekiilalar icinde seyreder. Emisser venleri olusturarak subtunikal veniiler pleksusu
olustururlar. Emisser venler dorsalde derin dorsal, lateralde sirkumfleks ve ventralde
peritiretral venlere dokiiliir. Proksimal korpus kavernozumlar1 drene eden emisser venler
periiiretral venlerle birleserek internal pudental venleri olusturular.Cildin drenajini
saglayan veniiller birleserek yiizeyel dorsal veni olustururlar. Vendz sistemlerin sayi
dagilim ve sonlanmadaki varyasyonu siktir (12).

Innervasyon:

Penisin hem somatik hem de otonomik innervasyonu vardir. Medulla spinalis ve
periferik gangliyonlardan gelen sinirler birleserek kaverndz siniri olustururlar. Somatik
sinirler ise penil duyunun iletimi ve bulbokavernoz-iskiokavernoz kas kontraksiyonundan
sorumludur (12).

Medulla spinalisin T11-L2 bodlgesinden ¢ikan sempatik sinirler ile S2-4 bolgesinden
cikan parasempatik lifler pelvik pleksusu olusturur. Pelvik pleksusdan ayrilan lifler penis,
mesane, rektum, prostat ve sfinkterleri innerve eder. Aymi sekilde pelvik pleksusdan
ayrilan kavernoz sinir liretral sfinkterin yanindan gegerek penisin dorsal siniri ile baglanti
yaptiktan sonra kavernoz doku igerisine girer (12).

Penis derisi, glans, iretra ve korpus kavernozumlardaki reseptorlerden
baslayansensoriyal duyu dorsal sinirle pudental sinire, oradan da S2-4 dorsaline aktarilir.

Glans penisde c¢ok sayida afferent sinir sonlanmasi mevcuttur. Viicudun diger



bolgelerinden farkli olarak serbest sinir uglari miyelinli A delta ve miyelinsiz C tipi
liflerden olusur (12,13).

Penisin somatomotor innervasyonunun merkezi onuf niikleusudur. Sakral sinirden
pudendal sinirle bulbokavernoz ve iskiokavernoz kaslara ulasir. Iskiokaverndz ve

bulbokaverndz kasin kasilmalari ereksiyon ve ejekiilasyonda rol oynar.

1.2. Ereksiyon Fizyolojisi

Penil kan akiminin artmasina yol acan penil vaskuler rezistans azalmasi penil
ereksiyon olusmasinda primer hemodinamik olay olarak kabul edilir. Genel bir ifade ile
ereksiyonun olusumu esas olarak iki olayin butunlesmesi ile saglanir;

I. Arteriyel ve kavernozal diiz kas relaksasyonu ile siniizoitlere olan kan akiminin
artist

Il. Kanla dolan siniizoidlerle tunika albuginea arasinda yer alan emisser venlerin

basiyla kapanip siniizoidler i¢indeki gollenmenin artmasi

Bu temelden yola ¢ikilarak penil ereksiyon sirasinda meydana gelen degisiklikler alti

fazda ele alinabilir:

1. Istirahat (Flask) fazi: Insan korpus kavernozumunda sempatik uyar1 ile agigagikan
noradrenalin, diiz  kas  tonusunun  modiilasyonunda rol = oynayan en
onemlinorotransmitterdir. Detiimesans ve penisin istirahat hali biiyiikk oranda, sempatik
sinir terminallerinden saliman noradrenalinin, korporal diiz kaslardaki postsinaptik
yerlesimli alfa reseptorleri aktive etmesi sonucu olusur. Diiz kaslarin bu sekilde kasilmasi

penisi sadece beslenme amaglh kanlanmasina izin verir.

2. Latent faz: Seksiiel uyari ile kaverndz sinir uglarindannérotransmitter salinimi
olur.Uyarilarin penisi besleyen arter ve kaverndzal diiz kaslardaki reseptorlere ulagmasi,
ereksiyon mekanizmasini tetikler. Arterlerin dilatasyonu ile kaverndz arter kan akimi
artar. Peniste yavas bir uzama ve dolma baglar. Yogun kan akimi genisleyen siniizoitler
tarafindan hapsedilir ve subtunikal ven pleksuslarinin kompresyonu, vendz kan akimini
azaltir. Bu asamada intrakavenozal basing 100 mm Hg ya yiikselir. Kavernozal arter ¢ap1

0,1 cm ye ulasarak 2 katina ¢imisg olur. Sistolik kan akim hiz1 30 cm/sn 6l¢iiliir(14).



3. Tumesans fazi: Tam ereksiyon gelisinceye kadar intrakavernozal basing artmaya
devam eder. Penis hizla genisler ve tam kapasiteye ulasana kadar uzamaya devam eder.

Intrakavernozal basing, diastolik basinci astiktan sonra akim sadece sistolik fazda goriiliir.

4. Tam ereksiyon fazi: Intrakavernozal basmng artarak sistolik basinca yaklasir.
Pudental arterdeki kan akimi, tiimesans fazindakinden daha az, fakat istirahat

fazindakinden daha fazladir.

5. Rijid ereksiyon fazi: Pudental sinirden kaynaklanan uyari ile iskiokavernoz kasta
olusan istemli kasilma sonucunda kaverndz cisim i¢indeki basing hizla yiiksek degerlere
ulasir. internal pudental arterde akim sifira yakindir. Bu faz birka¢ dakikadan uzun
stirmedigi i¢in iskemi olusmaz. Bu faz sadece mastiirbasyon ve cinsel iliski sirasinda

gortlir (12).
6. Detumesans fazi: Ug boliime ayrilir.

a) Baslangi¢ Detiimesans: Ejekiilasyon ve uyarilarin bitmesi ile sempatik sinirlerden
salinan noradrenalinin etkisi ile penis istirahat fazindaki gibi olur. Artan sempatikaktivite,
helisin arter tonusunun artmasina vetrabekiiler diiz kaslarda kasilmaya yol agar. Kapali bir
vendz sisteme ragmen diiz kas kontraksiyonu ile gegici bir intrakorporeal basing artisi
olur. Arteriyel akim baslangi¢ diizeyine doner ancak venooklusif mekanizma hala aktiftir.

b) Yavas detiimesans: Arteriyel akim bazal diizeylere ulastiginda, vendz kanallar
yavasga yeniden acilir. Kavernoz i¢i basingta da orta derecede bir azalma vardir.

C) Hizli detiimesans: Kaverndz i¢i basing hizla diiser ve venooklusiv mekanizma
inaktif hale gelir. Arteriyel akimin da uyar1 oncesi haline donmesiyle penis flask hale

yeniden doner (12).

Kisaca ereksiyon siniisoidal gevseme, arteriyel genisleme ve vendz sikismayi igerir
(15). Korpus spongiozumda durum biraz farklidir. Anatomik olarak tunikanin farklilig
nedeniyle ereksiyon esnasinda kan akimi ayni sekilde artsa bile vendz tikanmanin
olmamas1 sonucunda korpus spongiozum ve glanstaki basing intrakavernozal basincin

ticte biri kadardir (12).
1.3. Ereksiyonun Noromuskiiler Fizyolojisi

Medial preoptik anterior hipotalamik bolge, paraventrikiiler ¢ekirdek ve dorsal

hipotalamik bolge seksiiel kontrol merkezleridir. Bu bolgeler iizerinde genel olarak



dopamin aktive edici, seratonin ise inhibe edici etki gosterirler. Testosteronun medial
preoptik alan iizerinde dopamin salinimini artirict etkisi vardir (16). Prolaktin ise medial
preoptik alandaki dopaminerjik aktivite {iizerinde inhibisyona yol acar (17).
Paraventrikiiler ¢ekirdek iizerinde ise gama amino biitirik asit (GABA) nin inhibe edici

etkisi vardir (18).

Penil diiz kaslar iizerinde norepinefrin detiimesansin kontroliinii saglayan baslica
ndrotransmitterdir. Ayrica endotelden salinan endotelin, giiclii bir vazokontriktér ajan
olarak detiimesansdan sorumludur (19). Tromboxan A2, Prostoglandin F2a, l16kotrienler
ve anjiotensin II diger vazokonstriiktér ajanlardir. Ereksiyon sonrasi detiimesansda ise
nitrik oksit (NO) salimiminin durmasi, fosfodiesterazlarin ikincil habercileri yikmasi

etkindir (12).

Penil ereksiyonu uyaran temel nérotransmitter olan NO, nonadrenerjik/nonkolinerjik
norotransmisyondan ve endotel tarafindan salinir. NO guanilat siklaz enzimini aktive
ederek guanozin monofosfati (GMP), siklik guanozin monofosfata (¢cGMP) doniistiiriir.
Artan cGMP, protein kinazG’yi aktive ederek hiicre i¢i kalsiyum girisini azaltir(20).Hiicre
ici kalsiyum diizeyinin azalmasiyla birlikte kavernozal diiz kaslar ve intrakavernozal
helisin arterler gevser. Boylece kan akimi artar ve kavernozal siniizoidlere kan dolmaya

baslar (12).

1.4. Erektil Disfonksiyon Patofizyolojisi

Amerikada yapilan Massachusetts Male Aging Study (MMAS) bulgularina gore 40-70
yas arasindaki sikligr %352 olarak saptanmustir (1). 1992 yilinda Amerika’da yapilan
National Health and Social Life Survey (NHSLS) calismasinda ise yas araliklarina gore
ED siklig1 18-29 yas icin %7, 30-39 yas i¢in %9, 40-49 yas i¢in %11, 50-59 yas i¢in %18
olarak bildirilmistir (21). Avustralyada yapilan bir prevalans calismast %39 olarak

sonuclanmistir (22).

Avrupada ise Danimarka’da yapilan bir caliymada prevalans %40 (23), Isveg’te
yapilan bir calismada %40 (24), Fransa’da yapilan bir ¢alismada %27 (25), Tiirkiyede
yapilan bir calismada ise prevalans %69 bulunmustur (2).

Normal erektil fonksiyon bir¢ok diizenleyici sistemin varligin1 ve koordinasyonunu,

ayrica fizyolojik, hormonal, nérolojik, psikolojik, vaskiiler ve kavernozal faktorlerin



etkilesimini gerektirir. Bu faktorlerin biri veya birkaginda meydana gelen uyumsuzluk ED

ye yol agmaktadir. Birgok vakada kombine halde bulunurlar (16).
Psikojenik ED:

Organik bir hasar olmadan erektil mekanizmalarin merkezi inhibisyonuna
baglidir.Suprasakral inhibisyon olarak tanimlanan limbik sistem ve serebral korteks
inihibisyona neden olmaktadir. Hastalarin psikoterapi veya farmakoterapi seceneklerinden
hangisine daha iyi cevap verecegini dngérmek i¢in seksiiel baskilayici ve seksiiel uyarici

anketler yapmak gerekmektedir (26).
Norojenik ED:

Beyni, spinal kordu,kavern6z ve pudendal sinirleri, terminal arteriollerdeki ve
kaverndz diiz kaslardakireseptorleri etkileyen fonksiyon bozukluklar sinirsel tipte ED ye
yol agabilir. Erektil disfonksiyonun %210-19’unun nérojenik kaynakli oldugu
distintilmektedir (27).

Kavernoz ve pelvik sinirlerin ndroanatomisinin daha iyi anlagilmasiyla mesane, prostat
ve rektum tlimorlerine yonelik uygulanan cerrahi tedaviler sonrasinda goriilen iatrojenik
ED siklig1 azalmistir. Radikal prostatektomide sinir koruyucu uygulanmalar sonrasinda

iatrojenik ED siklig1 %100’den %50-30 seviyelerine inmistir (28).

Diabetik hastalarda goriilen néropati ve endotel disfonksiyonu yetersiz NO salinimina

yol acarakED’ye sebep olmaktadir (12).
Hormonal ED:

Erkek tireme sistemi ve sekonder seks karakterleri, androjenlerin etkisi altinda gelisir.
Yapilan calismalarda testosteronun seksiiel ilgiyi arttirdigi, seksiiel aktivite sikligini
arttirdig1 ve noktiirnal tiimesans sikligin1 arttirdig1 ancak gorsel veya hayal giicii ile olusan

ereksiyona etkisinin ¢ok az ya da olmadig1 saptanmistir (29).

Hipotalamo-hipofizer akstaki bir bozukluk hipogonadizme yol agabilir. Bu patoloji

konjenital, tiimdral, iatrojenik veya travmaya bagl olabilir.

Hem hipertiroidi hem de hipotiroidi erektil disfonksiyona yol agabilir. Hipertiroidide
dolasimdaki Ostrojen seviyesi artmustir. Hipotiroidide ise testosteron seviyesinde izlenen

diisme ve yiiksek prolaktin degerleri ED ye yol agar (12).



Hipofiz adenomu veya kullanilan ilaglar nedeniyle gelisen hiperprolaktinemi,
testosteron seviyesinde diisme, gonadotropinlerin baskilanmast ve merkezi sinir
sisteminde dopaminerjik yolaklarin baskilanmasi sonucunda seksiiel disfonksiyona ve

infertiliteye yol agar (12).
Vaskiiler ED:

Venoz okliizyon yetmezliginin en sik vaskiiler patoloji oldugu diisiiniilmektedir.
Arteriyel yetmezlik ve endotelyal disfonksiyon da vaskiiler ED etyolojisinde yer

almaktadir.

Arteriyojenik erektil disfonksiyonlu hastalarin birgogunda penil perfiizyonun azalmasi
aterosklerotik siirecin bir parcasidir. Arteriyel yetmezlikle birlikte goriilebilen yaygin risk
faktorleri hipertansiyon, hiperlipidemi, sigara i¢imi, diyabet, perineal yada pelvik kiint
travma ve pelvik radyasyondur. Aterosklerozu olan ED hastalarinin yapilan
arteriyografilerinde internal pudental, penil ve kavernoz arterlerde bilateral diffiiz tutulum
izlenmistir (30). Sigara i¢enlerde nikotin sadece penisin kan akimini azaltarak degil ayn
zamanda korporal diiz kas gevsemesini ve bdylece normal vendz okliizyonu engelleyerek

erektil fonksiyonu olumsuz etkileyebilir (31).

Venojenik ED patofizyolojisinde kavernoz cisimler i¢inde kan tutulamamakta ve
ereksiyon gerceklesememektedir. Venojenik disfonksiyonlar; konjenital santlar, konjenital
olarak kalin emisser venlerin varligi, priapizm tedavisi i¢in yapilan veya iretra
darliklarinin transiiretral tedavisinde olusan kaverno-spongioz santlar gibi patolojik vendz
kanallarin olusumu, yaslanma, iskemi, hiperkolesterolemi, Peyronie hastaligi ve

psikojenik nedenlere bagli olarak gelisebilir (32).

Korpus kavernosum endoteli basta NO olmak {izere vazoaktif ajanlar salgilama
yoluyla komsu diizkaslarin tonusunu degistirerek ereksiyonun gelisimi ya da
inhibisyonunu etkileyebilir. Asetil kolin endoteldeki kolinerjik reseptorleri etkileyerek NO

salinim1 yoluyla diiz kas gevsemesini saglayabilir (33).

Hiperkolesterolemi ve diyabetin, kavernozal kaslarin endotel yoluyla gevseme
fonksiyonunu etkileyerek erektil fonksiyonu bozduklari gosterilmistir (34). Kolesterolden
zengin yemlerle beslenmis tavsanlarda plazma kolesterol diizeyleri ¢ok yiikselmis (925
mg/dl) ve karaciger agirliklar1 artmis, steroid metabolimasinda ve erektil dokudaki nitrik

oksit sentaz (NOS) ekspresyonunda degisiklikler olmustur. Hiperkolesterolemili
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tavsanlarda NO/cGMP yolunun tersine noronal vazodilatasyon etkilenmemis gibi

goriinmektedir (35).

Hipertansiyon ED gelisiminde bagimsiz bir risk faktoriidiir. Cok sayida g¢alisma,
deneysel yolla olusturulan hipertansiyonda endotele bagimli vazorelaksasyonun azaldigini
gostermektedir. Renal hipertansiyon modelli siganlar iizerinde yapilmis bir ¢alismada
erken evrelerinde arteriyel vazokontraksiyonun énemli rolii oldugu gosterilirken, daha geg
evrede kalinlagsmis duvar ile beraber artmis duvar-liimen orani gibi yapisal degisiklerin

onem kazandig1 vurgulanmistir (36).

Diyabetik hastalarda ED prevalansi 3 kat daha yiiksektir (16). Diyabetiklerde ED daha
gen¢ yaslarda ortaya ¢ikmaktadir. Kavernozal dokuda diyabetin neden oldugu
ultrastriktiirel degisikler diiz kas hiicrelerinde olusan azalma, artmis kollajen orani, bazal
laminada kalinlasma ve endotelyal hiicre kayb1 (apoptozis) olarak dzetlenebilir. Diyabet
ayrica santral ve periferik sinir fonksiyonunu, androjen iiretimini ve psikolojik faktorleri,
etkileyerek erektil disfonksiyona sebep olmaktadir.Yapilan g¢aligmalarda ortaya ¢ikan
patolojinin NO olusum ve salinimindan kaynaklandig: diiz kas hiicre diizeyindeki sinyal

iletimini etkilemedigi gosterilmistir (16).

Ozet olarak diyabet yaygin endoteliyal hiicre disfonksiyonuna yol agarak vaskiiler
hastalik prevalansinin artmasina sebep olmaktadir. Bu patolojide dnemli rol oynayan
faktorler azalmig NOS aktivitesi, NO salimimi ve serbest oksijen radikallerinin

dolasimdaki artisidir (16).
Ila¢ kullanimina bagh ED

Cesitli nedenlerle kullanilan ilaglar degisik yollarla yan etki olarak ED’ ye yol acabilir.
Genel olarak penildiiz kasin santral ndroendokrin ya da lokal norovaskiiler kontrolii ile
etkilesen ilaglar yan etki olarak ED olusturabilir. Metildopa, klonidin ve rezerpin gibi
santral etkili sempatolitikler ED’ ye neden olmaktadir. Fenoksibenzamin, tamsulosin ve
fentolamin gibi alfa blokerler anejekiilasyona ya da retrograd ejekiilasyona sebep olurlar.
Beta adrenerjik blokerler ise sedasyon ve depresyon gibi etkilerinden dolayr ED’ ye sebep
olabilirler. Antipsikotikler, antidopaminerjik ve prolaktin saliniminda artisa neden olurlar.
Boylece libidoyu azaltarak ED ye sebep olabilirler. Bu ilaclar ayn1 zamanda ejekiilasyon
bozuklugu da yapabilirler. Trazadon ve buproprion disindaki tiim antidepresanlar erektil

disfonksiyona sebep olmaktadirlar. Simetidin antiandrojenik etki gostererek libidoyu



azaltir ve ED gelismesine neden olabilir. Bir ditiretik olan spironolakton libido azalmasi,
ED ve jinekomastiye sebep olabilir. Ostrojenler, ketokanazol, bikalutamide ve siproteron
asetat gibi antiandrojen ilaglar da ED’ ye neden olmaktadir. Kanser tedavisinde kullanilan
kemoteropotikler libido kaybi, periferal noropati, azospermi ve erektil disfonksiyona

neden olurlar (12).

Alkol, az miktarda alindiginda vazodilatator etkisi ve anksiyeteyi baskilamasindan
dolay1, ereksiyonu ve seksiiel istegi olumlu yonde etkiler, ancak fazlaca alindiginda ise
santral sedasyon, libido kayb1 ve gecici erektil disfonksiyona neden olabilir. Afyon ve
eroin serum testosteron seviyesini diisiirereck ED’ ye neden olurlar. Nikotin kullanimi ise

yaptig1 endotel hasar1 nedeniyle endotelyal disfonksiyona yol acar (10).

1.5.Erektil Disfonksiyonun Derecelendirilmesi

Sekstiel ilgi, performans ve doyumun degerlendirilebilmesi icin bircok sorgulama
formu gelistirilmistir. Bunlarin arasinda en sik kullanilanlar Rosen ve arkadaslari
tarafindan 1997’ de hazirlanan International Index of Erectile Function (IIEF) ve O’Leary
ve arkadaslar tarafindan 1995’ de hazirlanan Brief Male Sexual Function Invetory olarak
belirtilmistir (37,38).

IIEF anketi toplam 15 sorudan ve bes ana basliktan olugsmaktadir. Bu basliklar erektil
fonksiyon, orgazmik fonksiyon, seksiiel arzu, cinsel iligki tatmini ve genel tatmindir. IIEF
anketi klinik ¢alismalar i¢in maliyeti olduk¢a diisiik olan bir yontemdir. Rosen ve
arkadaglar1 tarafindan hekimlerin ofiste kolayca uygulayabilmeleri i¢in IIEF-15’in 5
sorudan olusan pratik hali gelistirilmistir (39). HEF-5’in ilk dort sorusu IIEF-15 ile
aynidir. Son soru ise cinsel iliski tatminini yansitmaktadir. Her soruya 1 ila 5 arasinda bir
puan verilerek toplam skora ulasilmaktadir. Toplam skora gére 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 1IEF-5 Tiirk¢e’ye cevrilmis
ve gegerlilik ¢aligmasi yapilmustir (41). IIEF ve diger sorgulama yontemlerinin zayif yonii

organik ve psikojenik ED arasinda ayrim yapamamasidir.

10



1.6. Erektil Disfonksiyon Tedavisi

Tedaviye ED igin risk tasiyan yasam stilini degistirmekle baslanir. Risk
faktorlerininortadan kaldirilmasi ve primer hastaligin tedavisi onemlidir. Sigara veya alkol
bagimhilig1 varsa tedavi edilmeli, obezite, dislipidemi, hipertansiyon, diyabet ve
kardiyovaskiiler sistem hastaliklar1 i¢in diyet ve egzersiz konusunda hastalar
cesaretlendirilmeli ayrica komorbiditeler (hiperlipidemi, hipertansiyon, diyabet) tedavi
edilmelidir. Erektil disfonksiyona neden olabilecek bir ila¢ kullanimi varsa ilaglar yeniden
ayarlanmalidir (3).

Erektil disfonksiyon tedavisi dort temel kategoride degerlendirilebilir. Bunlar:
psikoseksiiel yaklagim ve egitim, farmakolojik tedaviler, mekanik tedaviler ve cerrahi
tedavilerdir. Birinci basamak ED tedavi yontemleri oral farmakoterapi, vakum uygulamasi
ve psikoterapidir. Ikinci basamak tedavi intrakavernozal enjeksiyonlar ve intraiiretral ilag
uygulamalarim icerir. Uciincii basamak ED tedavisi ise, penil revaskiilarizasyon, venoz
ligasyon ve protez uygulamalari gibi cerrahi yaklagimlari igermektedir (42).

Non-invaziv ve yan etkilerin az olmasi nedeniyle oral farmakoterapi, ED’li hastalar
tarafindan ilk tercih edilen tedavi yontemidir. Erektil disfonksiyonlu olgularin %15-
20’sinde siddetli kardiyak hastalik ve coklu anti-hipertansif ilag kullanma gerekliligi
nedeniyle, sildenafil ve benzeri ilaglarkontrendikedir. Sildenafil ve benzeri PDE-5
inhibitorleri cGMP’ nin, guanozin monofosfat (GMP)’a doniiserek inaktive olmasini
engelleyerek hiicre i¢i NO diizeyinin yiiksek kalmasina neden olurlar (3).

Giliniimiizde uygun hasta se¢imleri ile vazoaktif ajanlarin ED’ nin ikinci basamaktaki
yeri ve Onemi kilavuzlarda ve giinliik pratikte yerini korumaktadir. Intrakavernozal
tedavilerin uygulanmasindaki kritik nokta hastalarin evlerinde enjeksiyonu kendilerinin
yapmalaridir (43).

Komplikasyonlarinin ¢ok az olmasma ragmen, penis kokiine konstriktor halka
gerekliligi nedeniyle, vakum cihazi hastalar tarafindan pek kabul gérmemektedir(42).

Protez uygulamasi, birinci ve ikinci basamak tedavilerin basarisiz oldugu durumlarda
hastalara son secenek olarak sunulmaktadir. Protezler fonksiyonlarina gore semirijid,
mekanik, tek ve ¢ok parcali hidrolik olarak siniflandirilmaktadir. Protez cerrahisinin en

onemli komplikasyonlar1 enfeksiyon, mekanik bozukluk, erozyon ve agridir (44).
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2. KORONER ARTER HASTALIGI

2.1.Koroner Arterlerin Yapisi, Histolojik ve Fizyolojik Ozellikleri

Koroner arterler iyi gelismis, ii¢ tabakali bir yapiya sahiptir. Arter duvarindaki bu
temel yapiy1 intima, media ve adventisya tabakalar1 olusturur.

Intima tabakas1 kan ile temas eden tek tabaka endotel hiicreleri ve diiz kas hiicreleri
arasina giren ekstraseliller matriksi icerir (45). Endotel, wvaskiiler yapilarin
igylizeyinidoseyen, kan bilesenleri ile direkt temas halinde bulunan, yasam boyunca
travmaya maruz Kalan, viicudun en bilylik parakrin organi olarak tanimlanabilir. Endotel
hiicrelerinin damar gegirgenligini diizenleme, nontrombojenik bir yiizey saglama
(Prostoglandin 12 yapimi ve yiizeyinin heparan siilfat ile kapli olmasi), vazoaktif
maddelerin (endotelial relaxing faktor, endotelin) ve growth faktorlerin salinimi ile
konnektif dokunun yapimi gibi fonksiyonlari vardir. Endotel hiicre yiizeyinde diisiik
yogunluklu lipoprotein (LDL), growth faktorler ve birgok farmakolojik ajanlara ait
reseptorler vardir.Endotel hiicrelerinin igerisinde bulundugu ekstraseliiler matriks, tip 1V
kollajen, laminin, fibronektin ve diger hiicre dis1 matriks molekiillerinden olusur. Ayrica
endotel, LDL’yi okside ederek modifiye LDL’ye doniistirme potansiyeline sahiptir,
endotelden gecen bu molekiil (modifiye LDL) makrofajlarin yiizeyindeki reseptorler
aracilifiyla hiicre i¢ine alinir ve kopiik hiicreleri olusur. Bu olay aterogenezin baslangicini
olusturur (46).

Media tabakasi neredeyse tamamen diiz kas hiicrelerinden olustan, internal ve
eksternal elastik laminalar arasinda bulunan tabakadir. Bu laminalar degisik madde ve
hiicrelerin her iki yonde gegisine imkan saglayan c¢ok sayida agikliga sahip elastik lif
tabakalarindanolusurlar.Damar diiz kas hiicrelerinin esas fonksiyonu damar tonusunu ve
damar ¢apii ayarlayarak metabolik ihtiyaca gore kan akimini diizenlemektir. Arter ¢api
arttikca mediadaki diiz kas hiicrelerinin sayis1 da artmaktadir. Diiz kas demetlerinin her
katmani arasinda da elastik bir tabaka bulunur. Media tabakasinin i¢ 1/3 bolgesi damar
limeninden, dig 2/3 kismi da vasa vasorumlar tarafindan beslenir (46).

Adventisya tabakasi arterin en dis katmanidir. Elastik lif demetleri, fibroblastlar ve bir
miktar diiz kas hiicresi ihtiva eden yogun kollajen yapiya sahiptir. Fibroelastik doku, sinir

dokusunu ve media tabakasini besleyen vasa vasorumlart igerir(46).
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2.2. Koroner Arter Hastahigi

Koroner arter hastaligi (KAH), gelismis iilkelerde en 6nemli morbidite ve mortalite
nedenleri arasinda yer almaktadir. Diinya popiilasyonunda o6liim nedenleri arasinda
KAH,45 yas altindakiler igin ikinci, 45 yas {stiindekiler i¢in ilk sirada yer alir. Amerika
Birlesik Devletlerinde 2004y1l1 itibariyle 25 milyondan fazla insan aterosklerozisin klinik
sonuclarindan en az birine sahiptir (47). Ulkemizde de oldukca yiiksek bir oranda
mortalite ve morbiditeye yol agmaktadir. Tiirk Erigkinlerinde Kalp Hastaligi ve Risk
Faktorleri (TEKHARF) ¢alismasinin 12 yillik izlem verilerine gore, Tiirkiye’de 2 milyon
koroner kalp hastasinin bulundugu ve yilda 160 bin yurttasimizin koroner kalp
hastaligindan 6ldiigii tahmin edilmektedir (48).

KAH altinda yatan esas neden, ateroskleroza yol agan koroner endotel fonksiyon
bozuklugudur. Endotel disfonksiyonu, enflamasyon, lipid birikmesive fibromuskuler
hiperplazi ile koroner aterosklerotik plak meydana gelmesiyle neticelenir. Bu plak
yirtiilmaya ve ardindan pihti olusumuna son derecemeyillidir.

Hastalarda tek bir bulgu ve semptomatoloji yoktur, hatta bazi hastalarsemptomsuz
olabilmektedir, ancak genelde gogiis agnisi (anjina pektoris) bulunur. Koroner arter
hastaliginin 6nemi, toplumdaki yayginhigindan, neden oldugu myokard enfarktiisii, kalp
yetmezligi, ani kardiyak olum ve benzeri saglik problemleri ile getirdigi sosyoekonomik
yiiklerden dolayi biiylimektedir. Koroner kalp hastalig1 klinik olarak ortaya ¢iktiktan sonra
uygulanan tibbi, cerrahi vegirisimsel tedavi yontemleri belirli olup oldukga yiiksek bir
maliyet getirmektedir (49).

Miyokardiyal iskeminin en sik sebebi; epikardiyal koroner arterlerdeki
aterosklerozdur. Ateroskleroz, koroner arterin liimen ¢apini azaltarak, miyokardin oksijen
ihtiyacina cevap veremez, bu durum iskemiyle sonuglanir. Ayrica koroner kan akimi

arteriyel trombiis, spazm ve nadir olarakkoroner emboli nedeniyle azalir.
2.3. Ateroskleroz
Lipidler, fibroblastlar, makrofajlar, diiz kas hiicreleri ve hiicre distmaddeleri degisik
oranlarda iceren intimal plaklara bagl olarak meydana gelen,ilerleyici arteriyel darlik ve

tikanmalara, arterlerin esneklik ve antitrombotikdzelliklerinin bozulmasina yol acan

hastaliga ateroskleroz denir (50).
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Cocukluk ve ergenlik doneminde yavas bir ilerleme gosterir. Eriskinyasamda ise, daha
hizl1 bir progresyona ulasarak yiiksek morbiditeye ve mortaliteye yol acar. Esasen yash
kisileri etkileyen,dekatlar ic¢inde yavasca ilerleyen ve sonunda kan akiminda

obstriiksiyona yol agan dejeneratif bir hastaliktir. (51) .

Temel tip  aragtirmalarindan  saglanan  ve  giderek  artan  kanitlar
aterosklerozunbasitce,damar duvarindaki bir lipid birikimini simgelemekten Gte,
inflamatuar bir hastalik oldugunudiisiindiirmektedir. Aterosklerozun belli bir genetik
altyap1 ve riske sahip kisilerde ¢evresel riskfaktorlerinin etkisiyle ortaya ¢ikan bir hastalik
oldugu anlasilmistir (52).

Ateroskleroz lezyonlarinin gelisiminde baslica {i¢ hipotez ileri stirtilmiistiir.

a. Inflamatuar Cevap Hipotezi

Kronik ya da tekrarlayan endotel hasari, hasara cevap hipotezinin kdse noktasidir. Bu
hipotez aterosklerozun endotel hasari olusturan farkli etkenlere karsi ortaya c¢ikan
inflamatuvar-fibroproliferatif yanit oldugu goriisiinii savunmaktadir. Metabolik, mekanik,
toksik, immiinolojik olaylar ile infeksiyonlar endotel islev bozukluguna neden
olmaktadirlar.Endoteldisfonksiyonu, tek hiicre sirasindan olusan bu tabakanin, kan ile
damar duvar1 arasindabariyer olma Ozelligini, secici gegirgenligini ve antitrombotik
yapisin1 bozar.Endotel hasar1 endotel islevini degistirirken, dnemli hiicresel etkilesimlere
neden olmaktadir. Endotel hiicreleri, monosit/makrofajlar, trombositler, lenfosit ve diiz
kas hiicrelerinin yer aldigi bir dizi inflamatuvar ve proliferatif olaylar zinciri,

aterosklerotik lezyon olusumuna neden olmaktadir(46,53).

b. Monoklonal Hipotez

Bu hipoteze gore aterosklerotik lezyon igindeki biitiin hiicrelerin kaynagi tek bir
kashiicresidir. Viriisler, fiziksel /kimyasal ajanlar ve c¢esitli mutajenlerce degisiklige
ugramis diiz kas hiicresinin kontrolsiiz ¢ogalmasiyla olusan benign neoplaziler

aterosklerozu olusturmaktadirlar (46).

c. Lipid Hipotezi
Kronik hiperkolesterolemi nedeniyle endotel hiicre membraninda kolesterol
molekiillerininsayisin1 artmasi endotel hasarina neden olabilir. Daha viskéz ve daha rijit

olanendotelial yilizey, akim degisikliklerinin neden oldugu strese kars1 koyamaz.Endotel
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fonksiyonunun bozulmasi ateroskleroz gelisiminde ilk basamaklardan biridir. Ciinki
endotel disfonksiyonunda gegirgenlik artar (46).

Hiperkolesterolemi ayrica monosit - endotel adezyonunda da degisiklige yolagabilir.
Endotel hiicreleri ve onlara yapismis monositlerden olusan mikrogevredeki LDL’ nin,
serbest radikallere maruz kaldigi varsayilmaktadir. Serbest oksijen radikallerinin LDL’
nin dis kismindaki fosfolipidlere etki etmesiyle lipid peroksidasyon firiinleri olusur ve
LDL yiizey reseptorleri bu etkilenme ile ¢opgii reseptor olarak adlandirilan formunu alir.
Copcii reseptor dogal LDL reseptorii gibi down regiile olmaz ve diizensiz alimin devam
etmesiyle hiicre lipidle dolu hale gelir ve kopiik hiicreleri olugur. Bu koptik hiicreleri de

aterogenezin baslangicini olusturur (54).

Aterosklerotik siiregte hiicresel diizeyde endotelden, trombositlerden, monosit ve
makrofajlardan ¢ok ¢esitli kemotaktik faktorler ile adhezyon molekiilleri, sitokinler ve
bliylime faktorleri salgilanmaktadir ve ortaya ¢ikan inflamasyon sonucu diiz kas hiicre
migrasyonu ve proliferasyonu meydana gelmektedir. Aterosklerotik plak olusumunun
yanisira gelisen intimal hiperplazi de damar liimenini daraltmakta ve tikamaktadir (46,53).

Gelismekte olan aterom, hiicre adezyonu, 16kosit migrasyonu ve replikasyonunda rol
alabilen cesitli sitokinleri eksprese eden ya da olusumuna katkida bulunan aktive T
hiicreleri, monosit-makrofajlari, endotelyal hiicreleri ve diiz kas hiicreleri ile kronik
inflamatuar reaksiyona benzer (53). Aterosklerozda inflamatuvar siire¢ bu kadar 6nemli
ise inflamatuvar markerler Olciilerek aterosklerozun varlig: ile siddeti gosterilebilir ve
belkide inflamasyona yonelik tedaviler ile aterosklerozu yavaslatmak ya da durdurabilmek
olanakli olabilir. Bu amagla inflamasyonda yer alan adhezyon molekiilleri, sitokinler,
fibrinojen, serum amiloid-A, CRP, 106kosit sayist ve bunun gibi maddelerin
kardiyovaskiiler olaylar {izerindeki etkilerini arastiran bir¢ok ¢alisma yapilmistir. Ancak
1998 yilinda Amerikan Kalp Dernegi’nin V. Koruma Konferansi’nda, bu markerlerin
klinik kullanima uygun olmadigi ve risk belirlemede kullanilmalarinin gerekmedigi
bildirilmistir (55).

Bir baska acidan degerlendirildiginde aterosklerotik damar hastalig: tipik bir ¢evre -
gen etkilesimidir. Genetik egilimi olan kisilerde ¢evresel risk faktorleri tetigi ¢ekerek
proinflamatuvar bir yanit baglatir. Risk faktorlerinden ilk etkilenen damar yapisi
endoteldir. Damar duvarindaki bu degisikliklerin ¢ocukluk ve addlesan doneminde

basladigin1 gosteren ¢alismalar vardir (56).
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2.4. Koroner Arter Hastahg Risk Faktorleri

Koroner arter hastaliginda rol oynayan aterosklerozun etyopatolojisi kesin olarak
aydinlatilamamakla birlikte gelisimini etkileyen bir takim o©Onemli risk faktorleri
bilinmektedir (55).Bu faktorler aterosklerozun baslamasini, ilerlemesini ve komplike hale
donmesini kolaylastiran ve bir araya geldikleri takdirde vaskiiler olay gegirme riskini
katlariyla artiran etkenlerdir (57).Risk faktorlerinden bazilari degistirilebilir (sigara,
fizikselinaktivite,  obezite  gibi) veya kontrol altina  alinabilir (DM,
hipertansiyon,enfeksiyon gibi), bazilar1 da degistirilemezdir (aile hikayesi, yas, genetik ve
irksal faktorlergibi). Bazen bir kag¢i beraber bulunabilir: Metabolik sendrom
vehipertansiyon halindeki dislipidemi beraberligi gibi (58).

Ulusal Kolesterol Egitim Programi’nin (NCEP) 2001’de yayinlanan III. Yetiskin
tedavi panelinde (ATP 1lI), koroner arter hastaligi risk faktorleri su sekilde
siniflandirilmistir(59) :

Koroner Arter Hastahig: Risk Faktorleri (NCEP ATP III):

1. Lipid risk faktorleri (LDL, Trigliseridler, Non-HDL Kolesterol, HDL diisiikliigi,
Aterojenik dislipidemi)

2. Nonlipid risk faktorleri

A. Modifiye edilebilen risk faktorleri

a. Hipertansiyon

b. Sigara i¢iyor olmak

c. Diyabetes Mellitus

d. Fazla kiloluluk/Obezite

e. Fiziksel inaktivite

f. Aterojenik diyet

g. Trombojenik/ hemostatik durum

B. Modifiye edilemeyen risk faktorleri

a. Yas

b. Erkek cinsiyeti

c. Ailede erken koroner kalp hastalig1 6ykiisii

Koroner Arter Hastalig: Icin Bagimsiz Risk Faktorleri (NCEP ATP III):
1. Yas (erkeklerde >45, kadinlarda >55 )

2. Ailede erken koroner kalp hastalig1 dykiisii
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3. Sigara i¢iyor olmak

4. Hipertansiyon ( Kan basinci >140/90 mmHg veya antihipertansif ila¢ kullanimi )
5. Diisiik HDL kolesterol ( HDL <40 mg/dl )

6. Yiiksek LDL kolseterol ( LDL >130 mg/dl )

Tiirk Kardiyoloji Dernegi’nin 2002’ de yayinladigi Koroner Kalp Hastaligi Korunma
ve Tedavi Kilavuzu’ nda yer alan koroner kalp hastaligi risk faktorleri asagida
goriilmektedir (60).

1. Yas (erkeklerde > 45, kadinlarda > 55 veya erken menopoz)

2. Aile oykiisii (birinci derece akrabalardan erkekte 55, kadinda 65 yasindan 6nce KAH
oykiisti bulunmasi)

3. Hipertansiyon (kan basinc1 >140/90 mmHg veya antihipertansif tedavi goriiyor olmak)
4. Sigara igiyor olmak

5. Hiperkolesterolemi (total kolesterol (T-Kol)> 200 mg/dl, LDL-K> 130 mg/dl)

6. Diisitk HDL- K degeri (<40 mg/dl)

7. Diabetes Mellitus ( Diabetin bir risk faktorii olmanin yanisira, koroner kalp hastaligi

varligina esdeger bir risk tasidigindan risk degerlendirmesinde ayr1 bir yeri vardir.)

Yas ve Cinsiyet:

Ateroskleroz erken yaslarda baslayan ve sonuglar1 orta yaslarda ortaya cikan bir
durumdur.40 yasindan 60 yasinakadar myokard infarktiisii insidansinda 5 kattan fazla artig
vardir (53). Erkeklerde 45 yas,kadinlarda 55 yas iizeri koroner kalp hastaligi i¢in giiglii bir
risk faktoriidiir (46).Kontraseptif ilag alan veya erken menopozlu kadinlarda risk artar.
Menapozdan sonra kadinlarda koroner ateroskleroz hizla artarak, KAH siklig1 erkek ve

kadinlarda esit duruma gelmektedir (53).

Aile Oykiisii:

Koroner hastalik i¢in en etkili aile hikayesi birinci derece akrabalarindan birinde erken
yasta ortaya ¢ikan KAH oOykiisii olmasidir. Baba veya diger birinci derece erkek
akrabalarda 55 yasindan oOnce, anne veya diger birinci derece kadin akrabalarda 65
yasindan Once erken koroner arter hastalifi gelisiminin olmasi, o kiside ateroskleroz
gelisim riskini 1,3-1,6 kat artirmaktadir (46). Erken yasta KAH’ na sahip yakin sayisi
arttikca veya ailede koroner kalp hastaliina yakalanma yas1 azaldik¢a, aile Oykiisiiniin

tahmin edici degeri artar (61).
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Hipertansiyon:

Hipertansiyon KAH ig¢in ¢ok oOnemli bir risk faktoriidiir. Biitiin aterosklerotik
kardiyovaskiiler olaylarin %35'inden hipertansiyon sorumludur. Koroner kalp hastaligi,
hipertansiflerde normotansiflere gore 2-3 kat daha fazladir (62).

Hipertansiyon insiilin direnci, hiperinsiilinemi, glukoz intoleransi, dislipidemi,
solventrikiil hipertrofisi ve obezite ile birliktedir ve izole olarak populasyonun
%20’sinden dahaazinda gozlenir (63).

Koroner arter hastaligi ve inme mortalitesi, 115 mmHg sistolik ve 75 mmHg
diyastolik kan basincindan yukariya dogru, ilerleyici ve dogrusal bir artis gdstermektedir.
Framingham Kalp Caligmasi’ ndan zaman i¢inde elde edilen veriler, 130-139 / 85-89
mmHg araligindaki kan basinci degerlerinin, kan basinci diizeyleri 120 / 80mmHg nin
altindakilere gore, KAH gorece riskinde iki katin iizerinde artisla iligkili oldugunu
gostermistir (64). Yine yapilan bir degerlendirmeye gore diyastolik kan basincinda her 7
mmHQ’ lik artis i¢in KAH riskinde %27 oraninda bir artis s6z konusudur (55).

Yiiksek Kan Basincinin Belirlenmesi Degerlendirilmesi ve Tedavisinde Ulusal Komite
(The Joint National Committee on Detection, Evaluation and Treatment of High Blood
Presure) tedavi hedefini <140/90 mmHg olarak belirlemisti. Diyabet veya kronik bobrek
yetersizligi olan hastalar i¢in ise < 130/80 mmHg uygun bir hedeftir (65).

Sigara Kullanim:

Sigara kullanim1 koroner kalp hastaligr i¢in ¢ok Onemli, modifiye edilebilir bir risk
faktoriidiir. Miyokard infarktiisii riski giinde 20 adet sigara igenlerde, hi¢ sigara
icmeyenlere gore kadinlarda alti, erkeklerde ti¢ kat daha fazladir (66). Aktif sigara igiciligi
uzun zamandan beri bir risk faktorii olarak bilinmekle birlikte, sigara dumanina ¢evresel
olarak maruz kalma veya pasif icicilik de degistirilebilir bir risk faktorii olarak
saptanmigtir (67). Onsekiz epidemiyolojik ¢alismanin yapilan bir metaanalizinde sigara
icmeyen bir insanin sigara dumanina maruz kalmasinin KAH riskini % 20-30 artirdigi
gosterilmistir (68).

Patofizyolojik caligsmalarda sigara igiciliginin KAH’ na neden olma mekanizmalari
hakkinda pek ¢ok Oneri ortaya atmistir. Sigara igen kisilerde okside LDL de dahil olmak
iizere oksidasyon {riinleri artmis olarak bulunmustur. Sigara igiciligi HDL’nin
kardiyoprotektif etkilerini ortadan kaldirir. Sigara endotel islevlerini de etkileyerek
prostasiklin salinimini inhibe etmesi yaninda nitrik oksidin endotel hiicrelerinden

saliverilmesini de bozar. Bu etkiler, karbonmonoksit ve nikotinin direk etkileri ile birlikte
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endotel hasar1 olusturur (69). Kanin oksijen tasima kapasitesinin azaltarak myokardiyal
iskemi esigini diisiirlir ve koroner spazm riskini artirir. Sigara igiciligi ayni zamanda

artmis fibrinojen seviyeleri ve artmis trombosit agregasyonu ile birliktedir (70).

Lipid Risk Faktorleri:

Kanda total kolesterol ve LDL kolesterol diizeyleri yiikseldik¢e kardiyovaskiiler risk
artar. Serum Kkolesterol seviyesi 300 mg iistiinde bulunan kisilerde KAH riski, serum
kolesterol seviyesi 200 mg altindaki kimselerden 4 defa daha fazladir (71). Koroner arter
hastaliklarinin bir¢ogunda yalniz LDL yiikselmesi degil, HDL azalmasi, trigliserit artmasi
ve postprandial lipid yiiksekligi dahil lipid risk faktorlerinin bir kombinasyonu soz
konusudur.

Yapilan ¢aligmalarin sonuglarina gére LDL’ nin primer aterojenik faktér oldugunu
desteklemektedir (72). Son zamanlarda LDL’ nin proinflamatuar bir ajan oldugu
bulunmustur; aterosklerotik lezyonun en 6nemli belirtisi olan kronik inflamatuar cevabi
harekete gecirmektedir (73). Pek ¢ok calisma LDL seviyelerinde belirgin azalmanin
aterosklerotik lezyon propresyonunu yavaslattigini, bazi vakalarda ise regresyonu
baslattigint saptamistir. LDL diizeyinde %1 oraninda azalmanin, KAH riskini %2azalttig
bildirilmektedir (74). KAH saptanmig hastalarda NCEP LDL kolesterol seviyelerini<100
mg/dl olarak hedeflemektedir (59).

LDL’ nin aterosklerozdaki roliinii destekleyen bulgularin aksine trigliseritlerin roli
halen tartigmalidir. Kandaki trigliserit diizeyi yiiksek oranda diyetle iligkilidir.
Hipertrigliserideminin, bagimsiz bir risk faktori oldugu tartigilabilir. Ancakserum TG nin
250-500 mg/dl seviyelerinde (bazi metabolik sendromu vakalarinda oldugu gibi),
aterojenik dislipidemiden soz edilmektedir. Metabolik sendromlu bireylerde, total
kolesterol referans diizeylerde olsa dahi, hipertrigliseridemi olmasi1 nedeniyle aterojenik
risk vardir (59).

Plazma HDL kolesteroldiizeyi ile daha sonra koroner olay gelisme riski arasinda gii¢lii
bir ters iliskinin varhgmigostermektedir (47).Ortalama 1 mg/dl HDLkolesterol diismesi
koroner kalp hastaligi riskini % 2-3 artirmaktadir (75).Koroner kalp hastaligi icin dusuk
(<40 mg/dl) HDL kolesterol seviyelerinin bir risk faktorii, buna karsilik yiiksek (>60
mg/dl) HDL Kkolesterol seviyelerinin ise koruyucu bir faktor oldugu kilavuzlarda
vurgulanmistir (59). TEKHARF c¢alismasi, total kolesterol / HDL kolesterol oraninin,

halkimizda koroner kalp hastaliginin en iyi lipid 6ngdriiciisti oldugunu ortaya koymustur.
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Ayni ¢alismanin sonuglarina gore total kolesterol / HDL kolesterol oraninda 2 birimlik

artig, koroner olay ve 6liim riskini bagimsiz bigimde % 68 oraninda yiikseltmektedir (48).

Diyabet:

Diyabetes mellitus, iskeminin indiikledigi neovaskiilarizasyonun bozuldugu énemli bir
kardiyovaskiiler risk faktdriidiir. Insulin direnci ve hiperinsiilinemi, ateroskleroza neden
olan vaskiiler yap: degisikliklerini artirir, endotel disfonksiyonuna katkida bulunur, KAH
icinzemin hazirlar. Diyabet KAH riskini erkeklerde iki kat kadinlarda dort kat artirir.
Diyabet NCEP toplantisinda KAH es degeri olarak kabul etmistir ve yiiksek risk faktorii
kategorisine yerlestirmistir (59).

Diyabetin, sistolik kan basinci, santral obezite ve dislipidemiden bagimsiz olarak
kardiyak olaylart % 70dolayinda yiikselttigi prospektif olarak gdsterilmistir.
Hiperinsiilineminin diyabetli olmayan erkek ve kadinlarimizda koroner kalp hastaliginin
onemli bagimsiz bir etkeni oldugu ortaya konulmustur (48).

Diyabetin ateroskleroza yol agma mekanizmalari, diisik HDL, yiiksek trigliserid
/artmis lipoprotein kalint1 partikiilleri, artmis LDL, yiiksek lipoprotein(a) konsantrasyonu,
artmig lipoprotein oksidasyonu, LDL glikasyonu, artmis fibrinojen, artmis trombosit
agregasyonu, bozulmus fibrinoliz, yilksek von Willebrand faktér seviyeleri,

hiperinsiilinemive bozulmus endotel fonksiyonlarini igerir (72).

Obezite:

Obezite AHA tarafindan koroner kalp hastaligi i¢cin major bir risk faktorii olarak
tanimlanmistir (76). Obezite, insiilin direnci, hiperinsiilinemi, tip 2 diyabet, hipertansiyon,
hipertrigliseridemi, diisiik HDL kolesterol, diisiik yogun LDL, protrombik faktorler ve sol
ventrikdl hipertrofisi birliktelik gosterir (65).

Yapilan galismalarda hipertansiyon, diyabet ve dislipidemi gibi risk faktorleri kontrol
edildikten sonra obezitenin bagimsiz bir riskfaktorii olmadigr gosterilmistir. Bu durum,
obezitenin pek c¢ok kotii etkisinin gesitli metabolikrisk faktorleri iizerinden olustuguna
isaret eder (72).

Obezitenin tiirii ve derecesi de dnemlidir. Tiir olarak abdominal (santral) obezitenin
insiilin rezistansi ile iliskili oldugu, metabolik sendromun bir pargasi oldugu ve koroner
arter hastalig i¢in artmis risk gostergesi oldugu bilinmektedir (77).

Obez hastalarda kilo azaltimi insiilin duyarliligi ve glukoz alimini diizeltir, tip

2diyabetik hastalarda HbAlc seviyelerini azaltir, kan basinci ve trigliseridleri diisiiriir,
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LDLseviyelerinde azalmaya neden olur ve HDL Kkolesterol seviyelerini yiikseltir.

Boylelikle kisi ideal kilosuna gelemese bile KAHriskini azaltabilmektedir (48).

Metabolik Sendrom:

Metabolik sendrom patofizyolojisinde insulin direncinin merkezi rol oynadigi, bircok
metabolik anormalliklerin ayn1 bireyde toplanmasi ile ortaya cikan ve aterosklerotik
kardiyovaskuler risk faktorleriyle yakindan iligkili olan kompleks bir sendromdur.

Ulusal Kolesterol Egitim Programi (NCEP) 2001 Eriskin Tedavi Paneli (ATP)
[ITraporuna gore; metabolik sendrom tani kriterlerinden en az ucunun bulunmasi ile tani
konur. Bu kriterler abdominal obezite, hipertansiyon, hipertrigliseridemi, yiiksek dansiteli
lipoprotein-Kolesterol. (HDL-K) diistikligii ve hiperglisemidir (59).

Bel cevresi: Kadinlarda>88 cmErkeklerde >102 cm

Trigliserid:>150mg/dI

HDL: Kadinlarda<50 mg/dlErkeklerde<40mg/dl

Kan Basinc1:>130/85 mmHg veya uc aydan 6ncetedavi edilmis hipertansiyon

Aclik kansekeri: >110 mg/dl

Metabolik Sendrom (MS) 2000°1i yillarin epidemisi olarak kabul edilmektedir. 2004
yilinda yapilan Turkiye Metabolik SendromArastirmasi (METSAR) sonuclariagére 20
yas ve lzerindeki eriskinlerde Metabolik Ssendrom siklig1 %35 olarak saptanmistir.Bu
arastirmada kadinlarda MS siklig1 erkeklere gore daha yiiksekbulunmustur(kadinlarda
%41, erkeklerde %28,8). Yasin ilerlemesi ile birlikte MetabolikSendrom siklig1 artar. 20-
29 yas grubunda yiizde 10’lar civarinda seyreden risk, 30-39 yasgrubuna gelince yiizde
30’lara cikar. 40-49 yas grubunda her iki kisiden biri MS tanimina uymaktadir. Sonraki
yas gruplarinda ise yiizde 60’lar civarinda gorilmeorant vardir (78).Tirkiye’de
Erigkinlerde Kalp Hastalig1 ve RiskFaktorleri Sikligi (TEKHARF) ¢aligmasinda ise MS
siklig1 30 yas ve stii erkeklerde % 28, kadinlarda %45 olarak tespit edilmistir (48).

Metabolik Sendromun bilesenleri ile ilgili yapilan yeni ¢aligmalar 15181nda
hiperiirisemi, pihtilagmaya egilim, subklinik inflamatuar siire¢ ve adipoz dokunun
inflamatuar siirece katkis1 giindeme gelmektedir.Yag dokusu giiniimiizde bir depo
organindan ¢ok endokrin bir organ gibi kabul edilmektedir. Salgilanan ajanlardan bazilari
yiiksek duyarlilikli C-Reaktif Protein, Plazminojen Aktivatdr Inhibitérii -1, Fibrinojen,
Interlokin-6, Tiimdr Nekrozis Faktor 30 alfa, Aclik ile uyarilmis adipoz faktdr, apo Al,
apo B, Resistin, Leptin, Adiponektin ve Addusin o’ dir (79).
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2.5.Koroner Anjiografi

Koroner arter hastaligimminin degerlendirilmesinde anamnez, fizik muayene, EKG,
kardiyak enzimler, egzersiz stres testi, ekokardiografi, miyokard perflizyon sintigrafisi,
manyetik rezonans goriintiileme, Kompiiterize aksiyal tomografi vekoroner anjiografi
kullanilmaktadir.

Koroner anjiyografi; koroner arterlerde aterosklerotik hastalik olup olmadigini
anatomik olarak gosteren, tedavinin g¢esidinin planlanmasinda ve uygulanmasinda
kullanilan en giivenilir ve hala altin standart olmaya devam eden bir yontemdir. Dr.
Mason Sones ve arkadaglar tarafindan ilk kez 1959 yilinda yapilmis ve bu tarihten sonra
koroner aterosklerozun tanisinda yeni gelisen pek ¢ok yonteme ragmen yerini korumustur.

Koroner anjiyografi periferik bir arterden yerlestirilen kateterlerin, koroner arterin
orjinine kadar ilerletilmesi ve kateterin icerisinden verilen radyoopak maddelerle x- ray
altinda koroner arter liimen anatomisinin radyografik olarak goriintiilenmesi yontemidir.
Koroner anjiyografide tespit edilen lezyonlarin degerlendirilmesi ¢ogunlukla operatoriin
tecriibesine gore subjektif olarak yapilmaktadir. Lezyonlar sag koroner, sol 6n inen dal ve
sol sirkumfleks arterde % 70’ den fazla ise, sol ana koroner arterde % 50°den fazla ise
ciddi kabul edilirler. Bu lezyonlar kullanilan kateterin ¢apina oranlanarak mevcut olan
darligin ciddiyeti yoniinden degerlendirilir (80).

Koroner arter hastaligi siddetinin bir baska degerlendirme yontemi de Gensini
skorlama sistemidir. Bu teknik Gensini tarafindan tanmimlanmistir (81). Anjiyografik
stenoz derecesine gore; %0-25 arasi darlik i¢in 1 puan, %25-50 aras1 darlik i¢in 2 puan,
%50-75 aras1 darlik i¢in 4 puan, %75-90 arasi darlik i¢in 8 puan, %90-99 arasi darlik
icin16 puan %100total lezyon i¢in 32 puan verilir. Daha sonra her bir ana koroner arter ve
her bir segment i¢in tanimlanmis olan katsayi ile ¢arpilir ve sonuglar toplanir. Elde edilen

puan hastaligin siddeti ile ilgkili bir degerlendirme yapilmasini saglar.
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3. LEPTIN ve ADIPONEKTIN

3.1.Leptin

Leptin, bir adipozit doku hormonu olupobezite geninin iiriiniidiir. Ilk kez Rockefeller
Universitesi’nde Friedman tarafindan 1994 yilinda yag dokusundan iiretilmistir. Bu
hormon esas olarak yag dokusundan salgilanir, beyine enerji depolarinin durumu hakkinda
bilgi verir, hipotalamik merkezleri enerji aliminin ve kullaniminin regiilasyonu i¢in aktive
eder. Bununla birlikte birgok néroendokrin mekanizmay1 etkiler ve hipotalamik pituiter
aks1 diizenler (82).

Leptinin dolagimdaki yar1 6émrii yaklasik 30 dakikadir ve pulsatif olarak yemeklerden
2-3 saat sonra salgilanir. Ditlirnal bir ritmi vardir; sabah erken saatlerde pik yaparken,
ogleden sonra en diisiik diizeylere iner (83).

Leptinin bir¢ok sistem iizerinde etkileri vardir. Gida aliminda, endokrin ve metabolik
sistemde Onemli etkilere sahiptir ve organizma i¢in enerji dengesinin diizenlenmesinde
son derece dnemli bir molekiildiir. Bunun yani sira sitokin sentezinde, monosit-makrofaj
aktivasyonunda, yara iyilesmesinde, angiogenezisde, hematopoezde, iireme sisteminde,
hipotalamo-hipofizer aksin islevinde 6nemli gérevleri vardir (84).

Leptin enerji reglilasyonunun yaninda endokrin sistem ve immiin sistem iizerinde de
olduk¢a onemli regulatuar gorevler yapmaktadir. Leptin diizeyi dogrudan viicuttaki yag
dokusu diizeyi ile iliskilidir (85).

Leptin kan yoluyla hipotalamusu etkileyerek viicutta yag dokusu miktarint ve besin
alimmi azaltirken, enerji harcanmasini artirir (86).Leptin viicut yag kitlesi ile orantili
olarak dolasimda bulunur ve santral sinir sistemine de plazma seviyeleri ile orantili olarak
gecer. Leptinin ana etki mekanizmasi, istah artigina neden olan néropeptid-Y” nin, arkuat
niikleusdan salinimi ve ekspresyonunu inhibe etmektir (87).

Yag dokusu hiicrelerindeki lipid depolar1 azaldiginda (acglikta oldugu gibi) lipolizin
indiiklenmesine bagl olarak plazma leptini azalir. Bu da besin alimini uyarir. Bunun tersi
olarak yag dokusu hiicrelerindeki lipid seviyesi arttiginda, Ornegin asirt beslenme
sonucunda plazma leptin seviyeleri artar ve besin alim1 azalir (88).

Obezite etyolojisinde 6nemli yeri olan leptinin direkt veya indirekt olarak koroner
arter hastaligina etkisi kesin olarak belirlenmemistir.Leptinin proaterojenik roliine iliskin
en giicli kanitlardan birisi orta derecede hiperkolesterolemisi olan 1160 erkekte iskemik
kalp hastaliklarindan primer korunmada atorvastatinin etkinligini arastirmak {izere

diizenlenmis olan West of Scotland Coronary Prevention Study calismasinda elde
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edilmistir. Bu c¢alismada, 5 yillik izlemde artmis plazma leptin diizeylerinin akut
kardiyovaskiiler olaylar i¢in bir 6ngoriicii oldugu gosterilmistir (89).Yapilan baska bir

calismada ise leptin ile KAH ve lipid parametreleri ile iligki bulunamamuistir (90).

3.2.Adiponektin

Adiponektin gen transkript-1 (OpM1) bolgesinden kodlanan, 244 aminoasitden olusan,
kollajen VIII, X ve Clq ile yiiksek derecede benzerlik gosteren bir glikoproteindir (91).

Adiponektin adipositlerden salgilanmaktadir. Enerji homeostazisini, glukoz ve lipit
metabolizmasini diizenleyen bir hormondur. Adiponektin {iretimi adiposit Onciil
hiicresinden olgun adiposite farklilanma sirasinda artar (92).

Plazma adiponektin konsantrasyonu obezlerde diisiik bulunmustur. Beyaz irkta, Pima
yerlilerinde ve Asyalilarda yapilan calismalarda ve BKI ile adiponektin konsantrasyonu
arasindaki negatif iliski gosterilmistir (93).

Adiponektinin endotelial NF-kappa Beta sinyal iletimini bir cAMP bagimli yol ile
adenilat siklaz1 ya da protein kinaz A’y1 bloke ederek inhibe ettigi ve aterogenezis ile
iligkili olarak inflamatuar cevaba katildig1 diisiiniilmektedir. Tim bu calismalar
adiponektinin hemetopoezis ve inflamatuar cevapta onemli bir diizenleyici protein
oldugunu gostermektedir (94).

Adiponektin aterosklerozu gerileten antienflamatuvar bir sitokindir ve ateroskleroz
tizerine protektif etkisi vardir (95). Aterosklerotik endotelden, E-selektin, intraselliiler
adezyon molekiilii-1 ve vaskiiler adezyon molekiilii-1 benzeri adezyon molekiillerinin
diizeyini azaltir ve TNF-alfa tarafindan indiiklenen monositlerin endotelyal alana goc¢iinti

onler (96).
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MATERYAL ve METOD

Caligmamizda koroner arter hastalig1 olanlarda, hastaligin siddetinin ED {izerine etkisi
ve testosteron, kan lipid diizeyleri, leptin ve adiponektin diizeylerinin birlikte
degerlendirilmesi amacglanmistir. Bu amagla kesitsel bir ¢calisma planlanmistir.

Tez calismamiz, Turgut Ozal Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulunun 18.11.2013 tarih ve 26 sayili toplantisinda degerlendirildi ve etik ilkelere
uygun olduguna oybirligiyle karar verildi (Say1: 99950699/1133). Calismalar Turgut Ozal
Universitesi Tip Fakiiltesi koroner anjiografi ve biyokimya laboratuvarinda
gerceklestirildi.

Calismamiza, Eyliil 2013 ve Aralik 2013 tarihleri arasinda Turgut Ozal Universitesi
Tip FakiiltesiHastanesi koroner anjiografi laboratuarinda yapilan koroner anjiografi
sonucunda KAH saptanan 105 erkek hasta dahil edilmistir.Calismaya katilmak istemeyen,
aktif cinsel yasami olmayan, herhangi bir malignite nedeniyle tedavi almis veya almakta
olan ve bilgilerine ulasamadigimiz hastalar c¢alismamizdangikarildi.Serum leptin ve
adiponektin analizi i¢in yapilacak olan ELISA testi oncesinde tespit edilen hemolizli
serumlar ¢aligmadan ¢ikarildi. Toplam 78 erkek hasta ¢alismaya dahil edildi.

Erektil disfonsiyonu degerlendirmek amaciyla hastalara 5 sorudan olusan IIEF-5 anket
formu karsilikli goriisme yolu ile doldurtuldu. Ankete ek olarak hastalara DM ve
hipertansiyon hastaliginin olup olmadigi, sigara aligkanliklar1 ile boy ve kilo dl¢iimleri
soruldu. Hastalarm beden kitle indeksi (BKI)BK/ =kilo (kg) / boy? (m?) formiilii ile
hesaplanda.

Koroner anjiografi dncesinde hastalardan alinan kan orneklerinden total testosteron,
total kolesterol, HDL, LDL, VLDL, trigliserit diizeyleri ayni giin ¢alisildi. Leptin ve
adiponektin ise toplu olarak c¢alisilacagi igin elde edilen serumlar derhal dondurularak
analiz yapilincaya kadar -20 ° C saklanip, ¢alisma yapilacagi giin oda 1si1sinda bekletilerek
caligmaya alindi. Total testesteron elektrokemiliiminesans yontemiyle (Advia centaur xp,
Siemens, USA) ¢alisildi. Lipid profili enzimatik kolorimetrik yontemiyle (Roche cobas
integra 800, Germany) calisildi. Leptin ve adiponektin diizeyleri ELISA ydntemiyle
(Biotek elisa microplate reader elx 800 ve elisa microplate washer, USA) calisildi. Leptin
diizeylerinin belirlenmesi i¢in Boster Immunoleader firmasinin EK0437 katalog numarali
“Human leptin ELISA kit” kullanildi. Adiponektin diizeylerinin belirlenmesi i¢in Boster
Immunoleader firmasiin EK0595 katalog numarali “Human adiponectin ELISA kit”

kullanildi.
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Koroner anjiografi Turgut Ozal Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali
ogretim gorevlileri tarafindan yapildi. Koroner arter hastalarinin KAG sonuglar1 Gensini
skorlama sistemine gore degerlendirildi. Her hastanin Gensini skoru hesaplanarak

istatistiksel analize alinda.

Istatistiksel analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 20.0 paket programinda yapildi.

Calismamizdaki siirekli ve ordinal degiskenlerin normal dagilip dagilmadigi One
Sample Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Normal dagilim gosteren siirekli
degiskenler Pearson korrelasyon analizi ile, normal dagilim gostermeyen siirekli
degiskenler ise Spearman korrelasyon analizi ile degerlendirildi. Ordinal degiskenlerin
normal dagilim gosteren siirekli degiskenlerle olan iligkisi Student’s t testiile, normal
dagilim gostermeyen siirekli degiskenlerle olan iliskisi Mann-WithneyU testi ile
degerlendirildi. Ordinal degiskenlerin birbirleri ile iligkisi Chi-Square testi ile
degerlendirildi.

Tek degiskenli istatistiksel analizler sonucunda erektil disfonksiyon iizerinde etkili
olabilecek olas1 tiim risk faktorlerinin birlikte etkileri ise Coklu Degiskenli Lojistik
Regresyon analizi ile aragtirildu.

p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Calismamizda yer alan siirekli degiskenlerin ortalamalari, ortancalari ve standart

sapmalar1 Tablo 1 de yer almaktadir.

Tablo 2. Siirekli parametrelerin tanimlayici istatistikleri

Yas
Adiponektin
Leptin
IIEF
BKi
Testosteron
Kolesterol
HDL
LDL
VLDL
trigliserit

Say1| Ortalama Standart Sapma Minimum Maksimum
78 60.24 10.478 37 82
78 6.127269 8.0202053 1.2060 62.2260
78 2020.940 1119.0016 235.9 6006.9
78 17.65 6.510 5 25
78 28.12 4.064 19 41
78 365.17 153.268 42 808
78 186.00 40.721 109 276
78 41.01 9.347 22 64
78 110.32 38.873 11 193
78 31.56 15.042 10 77
78 163.33 90.300 32 598

Kolmogorov-Smirnov testi ile siirekli degiskenler incelendiginde adiponektin, VLDL

ve trigliserit degerlerinin normal dagilmadig: izlendi. Normal dagilim gosteren siirekli

degiskenler Pearson korrelasyon testi ile normal dagilmayan siirekli degiskenler Spearman

korrelasyon testi ile degerlendirildi(Tablo 2).

Istatistiksel olarak IIEF skoru ile yas arasinda anlamli ve ters orantili, IIEF ile

adiponektin arasinda anlamli ve dogru orantilibir iliski vardir (p<0,05). Leptin ile BKI

arasinda anlamli ve dogru orantili, leptin ile testosteron arasinda anlamli ve ters orantili

bir iliski vardir (p<0,05).Adiponektin ile yas arasinda anlamli ve ters orantili, testosteron,

HDL, VLDL ve trigliserit arasinda anlamli ve dogru orantili bir iliski vardir (p<0,05).

Istatistiksel olarak KAH ile IIEF skoru arasinda anlamli iliski mevcuttur (p<0,05).

27



Tablo 3. Leptin, Adiponektin, IIEF ve Gensini skorlarinin birbirleri ve kardiyak risk faktorleri
arasindaki korrelasyonlarin gosterilmesi.

Leptin Adiponektin IIEF skoru Gensini skoru
Yas 528! .000 r=-0.396> .000 r=-0.494! 259!
BKI .050 r=0.223" 1267 .603! .063!
Testosteron .023 r=-0.258" .002 r=0.372 446! .064!
Kolesterol 431! 1362 292! 583!

HDL .6572 .027 r=-0.2512 723! .022 r=-0.260"
LDL 401! 3422 283! 469!
VLDL .5592 .027 r=0.2502 .908! .9322
Trigliserit .6562 .024 r=0.2562 727! .9602
Leptin - 1152 .668! .309!
Adiponektin - - .001 r=0.3722 9782

IEF - - - .036 r=-0.237!

1: Pearson korrelasyon analizi, 2: Spearman korrelasyon analizi

Sigara kullanimi, hipertansiyon hastaligi ve diyabet hastalig1 acisindan IIEF ile leptin

parametrelerinin ortalamalar1 Student’s t testi ile (Tablo 3), adiponektin ise Mann-

Whitney U testi ile degerlendirilmistir. IIEF sigara kullanimi, hipertansiyon ve diyabet

hastaliklarindan etkilenmektedir. Leptin sigara kullanimi ve diyabet hastaligindan

etkilenmemektedir. Adiponektin ile sigara kullanimi arasinda iliski saptanmis ancak

diyabet hastalig1 arasinda iliski saptanmamistir.

Tablo 4.Leptin, IIEF ve Gensini skorlarinin sigara kullanimi, Diyabet ve Hipertansiyon

hastaliklari ile olan iligkileri.

Degiskenler IHEF skoru Gensini Leptin
n Ortalama p n Ortalama p n Ortalama p
Sigara - 16.44 52 49.60 5 2030.731
kullanmayanlar (£6.821) | (g7 (H41.554) | 567 (£1044.4987) | 114
Sigara kullananlar | 26 20.08 26 61.62 26 2001.358
(+5.145) (+£50.536) (£1276.9003)
Diyabet 51 19.06 51 44.76 51 1928.657
olmayanlar (£6392) | 4 008 40.15) | 4016 (£1132.9789) | 4309
Diyabet olanlar 97 15.00 97 70.30 57 2195.252
(+5.981) (+48.952) (£1091.5744)
Hipertansiyon 20.18 29.86
22 22
olmayanlar (#5973) | 5031 (29.276) | 4003
Hipertansiyon 56 16.66 56 62.93
olanlar (+6.493) (+£46.544)
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Gensini skoru ile sigara kullanimi, diyabet ve hipertansiyon hastalig1 arasindaki iligki
Student’ s t testi ile analiz edildi. Gensini skoru ortalamalar1 hem hipertansiyon hemde
diyabet acisindan hasta olmayan grupda anlamli olarak diisiik sonuclandi. Sigara

kullanim1 ile gensini skoru arasinda istatistiksel bir iliski saptanmadi.

IIEF bagimli degiskenini etkilemesi muhtemel degiskenleri (yas, diyabet, leptin
adiponektin, testosteron ve gensini skoru) regresyon modeline aldik. Yapilan regresyon
analizi sonrasinda IIEF degiskenini diisiik oranda etkileyen parametreler ¢ikarilarak yas ve
diyabet ile tekrar regresyon yapildi (Tablo 4). Yapilan analiz neticesinde I|IEF = 35.689 +
(-0.282*Yas)+(-2.948*diyabet)+ ¢ formiiliine ulasildi.
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TARTISMA

Erektil disfonksiyon (ED), siirekli ya da tekrarlayici olarak cinsel birlesmeye yetecek
diizeyde sertlesmenin  saglanamamasi veya devam ettirilememesi  seklinde
tanimlanmaktadir. Erektil disfonksiyon erkek popiilasyonda en sik goriilen hastaliklardan
biridir. Massachusetts Male Aging Study (MMAS) bulgularina gore 40-70 yas arasindaki
siklig1 %52 olarak saptanmustir (1). Ulkemizde ayn1 yas grubundaki ED prevelanst %69
olarak saptanmistir (2). Erektil disfonksiyon ekonomik sosyal ve psikolojik hayati
etkileyen 6nemli bir hastaliktir.

Etyolojisinde suglanan risk faktorleri diyabet, hipertansiyon, ateroskleroz,sigara i¢imi,
azalmig fiziksel aktivite, kalp hastaligive ¢oklu ilag kullanimidir (4). Aymi sekilde
aterosklerotik kalp hastaligi (ASKH) icin diyabetes mellitus, hipertansiyon, hiperlipidemi,
sedanter hayat tarzi, obezite ve sigara i¢imi 6nemli risk faktorleri olarak tanimlanmistir(5).

Arteriojenik ED 1i hastalarin ¢ogunda, penil perfiizyonun azalmasi aterosklerotik
stirecin bir pargasidir. Yapilan birgok calismada koroner arter hastalifi ve ED nin
baslangic yasi ve sikligi birbirine benzer olarak bulunmustur (100).

Her iki hastalikta da patofizyolojide ortak nokta olarak nitrik oksit yolaginin
bozuldugu, erken safhada endotel kaynakli vazodilatasyonun, ge¢ sathada ise yapisal
vaskiiler anormalliklerin meydana geldigi gosterilmistir (5).Erektil disfonksiyon ve
aterosklerotik kalp hastaligi i¢in gegerli bu risk faktorlerinin birgogu ayni1 zamanda insiilin
rezistansi veya metabolik sendromun (MetS) da bilesenleridir.

Koroner Arter Hastaligi (KAH) son yillarda gerek gelismis bat1 tilkelerinde gerekse de
iilkemizde mortalite ve morbiditenin basta gelen nedeni olarak dikkat ¢ekmektedir.
Avrupa iilkelerinde 45 yasin lizerindeki erkekler ile 65 yasin tlizerindeki kadinlarin birinci
siradaki 6liim nedenini KAH olusturmaktadir. Ulkemizde de koroner arter hastaliklari
O0lim nedenlerinin basinda yer almakta ve yaklasik olarak 2 milyon kiside KAH
bulundugu tahmin edilmektedir (97). Tirk Eriskinlerinde Kalp Hastaligi ve Risk
Faktorleri (TEKHARF) calismasinin 12 yillik izlem verilerinegore, Tiirkiye’de 2 milyon
koroner kalp hastasinin bulundugu ve yilda 160 bin yurttasgimizinkoroner kalp
hastaligindan 61diigi tahmin edilmektedir (48).Koroner arter hastaliginin en sik goriilen
nedeni ateroskleroz olup, KAH’ a yol agan nedenler arasinda % 99 ile ilk sirada
ateroskleroz yer almaktadir (98).

Temel tip arastirmalarindan saglanan ve giderek artan kanitlar aterosklerozun, basitce
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damar duvarindaki bir lipid birikimini simgelemekten 6te, inflamatuar bir hastalik
oldugunugostermektedir. Bugiin i¢in, inflamasyonla iligkili 20’den fazla hiicre adezyon
molekiilii veyaklasik 50 proinflamatuar stokin tanimlanmistir ve bunlarin énemli 6nemli
bir kismi insanaterosklerotik plaklarinda saptanmistir (99).

Calismamiza konu olan adiponektin aterosklerozu gerileten antienflamatuvar bir
sitokindir ve ateroskleroz tizerine protektif etkisi vardir (95). Aterosklerotik endotelden,
E-selektin, intraselliiler adezyon molekiilii-1 (ICAM-1) ve vaskiiler adezyon molekiilii-1
(VCAM-1) benzeri adezyon molekiillerinin diizeyini azaltir ve TNF-alfa tarafindan
indiiklenen monositlerin endotelyal alana gogiinii onler (96).

Calismamizdaki diger adipokin olan leptin ise proaterojenik etkiye sahiptir. Leptinin
proaterojenik roliine iliskin en giigli kanitlardan biri West of Scotland Coronary
Prevention Study calismasinda elde edilmistir. Bu calismada, 5 yillik izlemde artmis
plazma leptin diizeylerinin akut kardiyovaskiiler olaylar i¢in bir Ongoriicii oldugu
gosterilmistir (89).

Yapmis oldugumuz bu g¢alismamizda koroner anjiografi yapilarakKAH saptanan
hastalari, hastaligin siddeti, ED, kan lipid profili, viicut kitle indeksi ve serum leptin
adiponektin diizeyleri a¢isindan degerlendirmeyi amacladik.

Eylil 2013 — Aralik 2013 tarihleri arasinda KAG ile KAH saptanan 78 erkek hasta
caligmamiza dahil edilmistir. Hastalarin KAH siddeti Gensini skoru ile dl¢tildii.

Hastalarin ED ac¢isindan degerlendirilmesi i¢in IIEF-5 formu kullanildi.  Yapilan
istatistik sonucunda Gensini skorlar1 ile IIEF skoru arasinda anlamli iliski saptandi (p=
.036). Bu sonug literatiir ile uyumlu olarak degerlendirildi.

Uluocak ve arkadasarinin 2009 yilinda 200 erkek hasta iizerinde yaptiklart bir
calismada KAH diisiiniilen erkeklerde yas ile ED’nin arttigive bu artisin her birim yas i¢in
1.137 oldugu bulundu (101).

Tung ve arkadaslarinin 2007 yilinda semptomatik kardiyovaskiiler hastalik oykiisii
bulunmayan 100 ED hastasi {izerinde yaptiklar1 ¢calismada ASKH’nin énemli bir oranda
ED’ na eslik ettigi goriilmiistiir. Sonucolarak ED’nin bazi hastalarda kardiyovaskiiler
hastaligin erken habercisi olabilecegini bildirmislerdir (5). Benzer bir ¢aligma 2004
yilinda Blumentals ve arkadaslari tarafindan yapilarak benzer sonuglar elde etmislerdir
(102).

Calismamizda Gensini skorlari ile leptin ve adiponektin diizeyleri arasinda anlamli bir
fark saptanmamustir. 2011 yilinda Aygiin tarafindan yapilan uzmanlik tezi ¢aligmasinda

KAH olanlarda kontrol grubuna gore keptin diizeyleri anlamli olarak yiiksek bulunmustur
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(103). Literatirde KAH ile leptin arasinda istatistiksel bir iliski olmadigin1 savunan
yayinlarda mevcuttur. Gokce ve arkadaslar1 2001 yilinda yaptiklart ¢alismada KAH ile
leptin hormonu arasinda anlamli iliski bulunmadigini ag¢iklamiglardir (90).

Dursunoglu ve arkadaglar tarafindan 2011 yilinda yapilan kontrollii ¢alismada KAH
olanlarda adiponektin diizeyleri kontrol grubuna goére daha diisiik bulunmustur
(104).Ozyurtlu ve arkadaslar1 2012 yilinda yaptiklari calismada risk altindaki bireylerde
serum adiponektin diizeylerinin diisiik saptanmasi, tek damar hastalifindan ziyade c¢ok
damar (>2 damar) hastaligina isaret edebilecegi saptanmistir. Sonug olarak stabil anjina
pektorisi olan hastalarda serum adiponektin diizeyleri koroner arter hastaligi yayginligi
icin bir ipucu olabilecegi dngoriilmiistiir (91).

Adipokinlerle IIEF degerlendirildiginde ise adiponektin ile anlamli ve dogru orantili
bir iliski mevcuttur. Ancak IIEF ile leptin arasinda istatistiksel bir iliski
saptayamadik.Badem tarafindan yapilan uzmanlik tezi ¢alismasinda ED hastalar1 ile
kontrol grubu arasinda leptin ve adiponektin agisindan anlamli fark saptanmamuistir (100).

Calismamizda IIEF ile yas arasinda anlamli ve ters orantili bir iliski saptanmistir.
Yaslanma ED hastaliginin 6nemli risk faktorleri arasindadir. 1992 yilinda Amerika’da
yapilan National Health and Social Life Survey (NHSLS) ¢aligmasinda ise yas araliklarina
gore ED siklig1 18-29 yas i¢in %7, 30-39 yas i¢in %9, 40-49 yas i¢in %11, 50-59 yas i¢in
%18 olarak bildirilmistir (21).

Calisgmamiza dahil ettigimiz 78 hastanin 27’ sinde diyabet hastaligi vardi. Diyabet
hastaligi olanlar ile olmayanlarin IIEF ortalamalarimin karsilastirildiginda diyabet
olmayanlarda IIEF skoru belirgin olarak yiiksek ¢ikmistir (p=.008). Diyabetikhastalarda
ED prevalanst 3 kat daha yliksektir. Diyabetiklerde ED daha gen¢ yaslarda ortaya
cikmaktadir. Diyabet yaygin endoteliyal hiicre disfonksiyonuna yol agarak vaskiiler
hastalik prevalansinin artmasma sebep olmaktadir. Bu patolojide dnemli rol oynayan
faktorler azalmig NOS aktivitesi, NO salinimi ve serbest oksijen radikallerinin
dolasimdaki artisidir (16).

Calismamizda IIEF sigara iligkisi literatiiriin aksine sigara icenlerde istatistiksel
anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir (p=.037). Bu durum calismamizasadece KAH
hastalarin1 almamizdan kaynaklandigini diistinmekteyiz. Sigara igmemesi Onerilen siddetli
koroner arter hastalarinda IIEF diisiik olarak karsimiza g¢ikmaktadir. Bu sonug¢ bizim
calismamizdaki toplam hasta sayisinin diisiik olmasindan da kaynaklanmis olabilir.Ayrica
yaptigimiz ¢aligmada sigara kullanimi ile KAH siddeti incelendiginde sigara kullanimi ile

KAH arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanamamastir.
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Sigara kullanim1 ED i¢in bir risk olusturmaktadir. Sigara igme, endotelde olusturdugu
hasar nedeniyle diiz kas relaksasyonunu inhibe etmektedir. ED, sigara i¢enlerde iki kat
daha fazla goriilmektedir. Daha Once sigara i¢ip birakmis kisilerde ED prevalanst hig
sigara igmemis olanlara yakindir ve sigaranin birakilmasi ile ED gerilemektedir (105).

Calismamizda hipertansiyon ile IIEF iligskisi degerlendirildiginde hipertansiyon
hastalarinda IIEF skoru ortalamasiin daha diisiik oldugu saptanmistir (p=.031). Cok
sayida ¢alisma, deneysel yolla olusturulan hipertansiyonda endotele bagimh
vazorelaksasyonun azaldigin1 gostermektedir. Renal hipertansiyon modelli siganlar
iizerinde yapilmis bir ¢alismada erken evrelerinde arteriyel vazokontraksiyonun onemli
rolii oldugu gosterilirken, daha ge¢ evrede kalinlasmis duvar ile beraber artmis duvar-
ltimen oran1 gibi yapisal degisiklerin 6nem kazandig1 vurgulanmistir (36).

Yaptigimiz istatistiksel analiz neticesinde leptin sigara kullanimi ve diyabet
hastalifindan etkilenmemektedir. Adiponektin ile sigara kullanimi arasinda iligki
saptanmis ancak diyabet hastaligi arasinda ilski saptanmamistir. Adipokinlerin diyabet
hastalig1 ile beklenen iliskiyi gostermemelerinin nedeni ¢alismamiza alinan hasta
popiilasyonun KAH hastalarindan olusmasi olabilir. Calismamizda kontrol grubunun
olmamasi adipokin davranislarini incelememizde kisitlilik olusturmaktadir.

Kan leptin diizeyi ile BKI arasinda anlamli ve dogru orantili bir iligki saptadik. Bu
sonug literatiirde desteklenmektedir. Leptinin tanimlayici ¢alismalarinda leptinin kan
yoluyla hipotalamusu etkileyerek viicutta yag dokusu miktarmi ve besin alimini
azaltirken, enerji harcanmasini artirdig1 ve viicut yag kitlesi ile orantili olarak dolasimda
bulundugusaptanmistir (86). Leptinin ana etki mekanizmasi, istah artisina neden olan
noropeptid-Y’ nin (NPY), arkuat niikleusdan salinimi ve ekspresyonunu inhibe etmektir
(87). Calismamizda adiponektin diizeyi ile BKI arasinda anlaml iliski saptanmamustir.

Calismamizda I1EF skoru ile testosteron diizeyi arasinda istatiksel olarak anlamli iligki
saptanamamistir. Bu durum calismamiza aldi§imiz hastalarin yas ortalamasmin 60
olmasiyla veya tiim hastalarin KAH olmasiyla iligkili olabilir. Literatiire bakildiginda
yapilan caligmalarda testosteronun seksiiel ilgiyi arttirdigi, seksiiel aktivite sikligini
arttirdig1 ve noktiirnal tiimesans sikligin1 arttirdig1 ancak gorsel veya hayal giicii ile olusan
ereksiyona etkisinin ¢ok az ya da olmadig1 saptanmistir (29).

Koroner arter hastaliginin siddetini belirlemek i¢in gensini skorlama sistemini
kullandik. Gensini skoru ile diyabet hastalig1 ve hipertansiyon hastaligi arasinda anlamli
bir iligki saptadik. Diyabet hastalig1 olmayanlarda gensini skoru diyabetiklere gore anlaml

olarak diigiik tespit edildi. Aym sekilde hipertansiyon hastalifi olmayanlarda
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hipertansiflere gére gensini skoru ortalamasi diislik sonuglandi. Sigara kullanimi ile KAH
siddetini belirleyen gensini skoru arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.

Yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda diyabet KAH riskini erkeklerde iki Kkat,
kadinlarda dort kat artirdigi saptanmustir. 2002 yilinda yapilan NCEP toplantisinda
diyabetKAH es degeri olarak kabul etmistir ve yiksek risk faktorii
kategorisineyerlestirmistir (59).Diyabet KAH i¢in risk faktorii olmasina ek olarak
calisgmamizda hastaligin siddetiyle de iligkili bulunmustur.

2001 yilinda yayinlanan Framingham Kalp Calismasi’ ndan zaman iginde elde edilen
veriler, 130-139 / 85-89 mmHg araligindaki kan basinci degerlerinin, kan basinci
diizeyleri 120 / 80mmHg nin altindakilere gore, KAH gorece riskinde iki katin iizerinde
artigla iliskili oldugunu gostermistir. Koroner arter hastaligi ve inme mortalitesi, 115
mmHg sistolik ve 75 mmHg diyastolik kan basincindan yukariya dogru, ilerleyici ve
dogrusal bir artig gostermektedir. (64).

Calismamizin son bolimiinde IIEF bagimli degiskenini etkilemesi muhtemel
degiskenleri (yas, diyabet, leptin, adiponektin, testosteron ve gensini skoru) regresyon
modeline aldik. Yapilan regresyon analizi sonrasinda IIEF degiskenini diisilk oranda
etkileyen parametreler (leptin, adiponektin, testosteron ve gensini skoru) ¢ikarilarak yas
ve diyabet parametreleri ile tekrar regresyon yapildi. Yapilan analiz neticesinde IIEF =
35.689 + (-0.282*Yas)+(-2.948 *diyabet)+ & formiiliine ulasildi. Bu formiil incelendiginde
yas parametresindeki her bir artisin IIEF skorunda 0.282 puan diislise yol agacagi
hesaplanmaktadir. Ayni1 sekilde diyabet degiskeni i¢in diyabetiklerde IIEF skorunda 2.948
puan diislis ortaya cikacaktir.

Sonug olarak Gensini skoru ile IIEF skoru arasinda anlamli ve ters orantili bir iligki
bulundu. Ancak yapilan regresyon analizinde yas ve diyabet faktoriiniin, izlenen IIEF
diistisiinde daha etkin oldugu saptandi. IIEF bagimli degiskenini etkilemede KAH siddeti
regresyon analizinde yas ve diyabet faktorlerinin arkasinda yer almaktadir. Adiponektin
ise IIEF skoru ile dogru orantili bulundu. Adipokinlerle KAH siddeti arasinda iliski
saptanmadi. Bu durum kontrol grubumuzun olmamasi ile veya toplam hasta sayimizin
azligindan kaynaklanmis olabilir. Bu adipokinlerin hastaliklarla olan iligkisinin daha iyi

anlagilabilmesi i¢in kontrol grubu igeren ¢aligsmalara ihtiya¢ vardir.
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