BOLUM 1

PREMATUR EJAKULASYON

Tiirker SOYDAS*

Prematiir ejakiilasyon (PE), tanimi tartigmali bir kliniktir. Uluslararas1 Cinsel
Saglik Dernegi (ISSM) ve Amerikan Psikiyatri Derneginin yayinladigi DSM-V
(diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders) rehberinin tan1 kriterleri
yaygin olarak kullanilmaktadir.

ISSM-2014 tanimlarina gore PE tani kriterleri;

o Ilk cinsel iligki tecriibesinden itibaren olan ve devam eden, vajinal penetras-
yondan nce veya penetrasyon sonrasi bir dakikadan kisa siirede ejakiilasyon
durumuna primer/yasam boyu (lifelong) PE (LPE); ve ejakiilasyon latens sii-
resinde belirgin azalma durumu (3 dakika veya daha kisa) edinilmis/kazanil-
mis (acquired) PE (APE) olarak tanimlanmustir.

o Vajinal penetrasyon esnasinda ¢ogunlukla ejakiilasyonu geciktirememe ve
kontrol edememe durumu mevcuttur.

o PE; stres, anksiyete gibi olumsuz durumlara ve/veya cinsel iliskiden kaginma-
ya neden olur.

o DSM-V PE kriterleri ise asagidaki gibidir;

o Hemen her cinsel iliskide vajinal penetrasyonu takiben kisinin istegi disinda,
1 dakikadan kisa siirede gelisen ejakiilasyon durumu mevcuttur.

« Enaz 6 aydir devam etmelidir

o Cinsel iliski deneyimlerinin %75-%100’ iinde ger¢eklesmis olmalidir.

o Durum Kklinik olarak belirgin sikinti, cinsel hiisran, tatminsizlik veya esler
arasinda gerginlige sebep olmaly; ayrica herhangi baska bir cinsellik dis1 ruh-
sal bozukluk veya iliskide yasanan ciddi strese ve baskiya, bir madde veya ilag
kullanimina ya da medikal hastaliga bagli olmamalidur.

DSM-V kilavuzunda ayrica penetrasyonu takiben 15 saniyeden kisa siiren eja-
kiilasyon durumunda agir PE, 15-30 saniye i¢inde ejakiilasyon durumunda orta
PE, 30-60 saniye icinde ejakiilasyon gelismesi durumunda agir olmayan PE tani-
mu1 yer almaktadir.

' Op. Dr., Haymana Devlet Hastanesi, Uroloji Béliimii, turkersoydas@gmail.com
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Anteportal ejakiilasyon terimi ise vajinal penetrasyon 6ncesinde ejakiilasyon
olmasi durumunu tanimlamaktadir ve PE’nin en siddetli formu olarak diistiniil-
mektedir.

iki PE sendromu daha onerilmistir (1):

Degisken PE, normalin varyanti olarak diisiiniilebilecek, tutarsiz ve diizensiz
erken bogalmalarla karakterizedir.

Subjektif PE, ejakiilasyon latens zamani normal sinirlarda veya daha uzun ol-
masina ragmen kisinin erken ejakiilasyon algilamasiyla karakterizedir. Gergek bir
patoloji olarak diisiiniilmemesi 6nerilmektedir.

Yeni tanimlarin eklenmesinin siniflandirmaya yardimci olabilecegi ve hasta
siniflandirmasinin, tani ve tedavi i¢cin daha esnek bir PE goriisiinii destekleyebile-
cegi diigiiniilmektedir (2).

EPIDEMIYOLOJI

PE tanimlamasi ile ilgili yillardir bir konsensus saglanamamis olmasi ve toplumsal
degiskenlikler nedeniyle 6rneklemenin zorlugu géz 6niine alindiginda prevelans
¢alismalarinin kisith olabilecegi diisiiniilmektedir. Amerika Birlesik Devletlerin-
de National Health and Social Life Survey (NHSLS) tarafindan yapilan ve yetiskin
(18-59 yas arasi erkekler) cinsel davranislarini belirleyen ¢alismada literatiirdeki
en yiiksek yayginlik orani %31 olarak bildirilmistir. Tiirkiyede PE epidemiyolojisi
degerlendirildiginde LPE prevelans1 %2.3, APE prevelansi %3.9, degisken PE pre-
velans1 %8.5 ve siibjektif PE prevelansi: %5.1 olarak bildirilmistir (3).

PATOFIZYOLOJi VE RiSK FAKTORLERI

PE etyolojisi bilinmemekle birlikte bazi psikojenik ve biyolojik faktorlerin PE
patojizyolojisinde rol oynadigina dair az da olsa bilgi mevcuttur. Anksiyete (4),
penil hipersensitivite (5) ve 5-hidroksitriptamin (HT) reseptor disfonksiyonu (6)
bu faktorler arasinda sayilabilir. LPE’nin patofizyolojisinde, merkezi ve periferik
serotonerjik, dopaminerjik, oksitosinerjik, endokrinolojik, genetik ve epigenetik
faktdrlerin karmagik etkilegsiminin aracilik ettigi diisiiniilmektedir (7). Ote yan-
dan, APE’nin patofizyolojisinde, cinsel performans kaygisi, psikolojik veya iligki
sorunlari gibi psikolojik problemler ve/veya ED, prostatit ve hipertiroidizm gibi
komorbid tibbi durumlarin daha etkili oldugu diistintilmektedir. (8-10). PE pre-
velansi yaslanma ile birlikte artmakta, medeni durumdan veya gelir durumundan
etkilenmemektedir (11). Siyahi irkta, Hispaniklerde ve Islami toplumlarda daha
yiiksektir ve egitim diizeyi arttik¢a siklig1 azalmaktadir (12). Diger risk faktorleri
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arasinda genetik yatkinlik (5-HTLPR gen polimorfizmi) (13), kétii genel saglik
durumu ve obezite (14), prostatit oykiisii (15), diisiik prolaktin seviyesi (16), yiik-
sek testosteron seviyesi (17), D vitamini ve B12 eksikligi (18, 19), diyabet (20),
metabolik sendrom (20), fiziksel aktivite eksikligi (21), duygusal sorunlar ve stres
(6), depresif semptomlar (22) ve travmatik cinsel deneyimler (14) yer almaktadir.

TANISAL DEGERLENDIRME

PE tanis1 hastanin tibbi ve cinsel 6ykiisiine dayanmaktadir. PE, yasam boyu veya
kazanilmis olarak siniflandirilmali ve devamli ya da durumsal (belirli kogsullar al-
tinda veya belirli bir partner ile) agidan degerlendirilmelidir. Bosalma siiresine,
cinsel uyaranin derecesine, cinsel aktivitenin etkisine ve hayat kalitesi tizerindeki
etkisine ve uyusturucu veya ila¢ kétiiye kullanimina 6zellikle dikkat edilmelidir.
Erektil disfonksiyon (ED) yasayan bir¢cok hasta, ereksiyon olma ve ereksiyonu
stirdiirme giigliigii ile iliskili anksiyetenin neden oldugu sekonder PE gelistirir, bu
nedenle PE’yi EDden ayirmak 6nemlidir (23).

Intravajinal Ejakiilatuar Latens Zamani (IELT)

Ol¢timii tan1 ve tedavinin objektif gostergesi olsa da PE tanimlayan ve tanim-
lamayan erkeklerin zaman 6l¢timiinde 6rtiismeler olmasi nedeniyle PE’yi tanim-
lamak i¢in tek basina yeterli bir olgiit degildir. Ayrica cinsel iliski disindaki cinsel
aktivitelerde (6rnegin, mastiirbasyon, oral seks, anal iliski) yapilacak 6l¢timlerin
tanida kullanilmasi uygun degildir. Giinliik klinik uygulamada kisinin kendi tah-
mini IELT stiresi yeterlidir ancak klinik ¢aligmalarda kronometre ile 6l¢tim zo-
runludur ve dl¢iimlerde IELT ortalamasi igin aritmetik ortalama yerine geomet-
rik ortalama kullanilmasi gerekmektedir (24, 25).

Prematiir Ejakiilasyon Sorgulama Formlar1

PE olan ve olmayan hastalarin ayrimini yapabilmek igin iki sorgulama formu
bulunmaktadir

o Prematiir Ejakiilasyon Tami1 Araci (Premature Ejaculation Diagnostic To-
ol-PEDT): ABD, Almanya ve Ispanya ¢alisma gruplari tarafindan olusturulan
5 maddelik sorgulama formu kontrol, siklik, minimum uyarim, sikint1 ve ki-
siler arasi zorlugu degerlendirmektedir. Toplam puan 11 tizerinde PE tanisini,
9 veya 10 puan olast PE tanisini, 8 puanin alt1 ise PE olasiliginin diisiik oldu-
gunu gosterir.

o Arap Erken Bogalma Indeksi (Arabic Index of Premature Ejaculation-Al-
PE): Suudi Arabistanda gelistirilen ve cinsel istegi, iliski i¢in yeterli sertlikte
ereksiyonlari, ejakiilasyona kadar gecen siireyi, kontrolii, hasta ve partnerin
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memnuniyetini, kaygiy1 veya depresyonu degerlendiren yedi maddelik bir
sorgulama formudur (26). 30 puan PE tanis1 i¢in sinir deger olarak degerlen-
dirilmistir (7-35 puan arali1). PE derecesi siddetli (puan: 7-13), orta (puan:
14-19), hafif-orta (puan: 20-25) ve hafif (puan: 26-30) olarak belirtilmistir.

Fizik muayene, PE’li erkeklerin ilk degerlendirmesinde onerilmektedir. PE
veya endokrinopati, Peyronie Hastaligy, iiretrit veya prostatit gibi diger cinsel islev
bozukluklari ile iligkili altta yatan tibbi durumlari belirlemek i¢in tirolojik, endok-
rinolojik ve norolojik sistemlerin incelemesi dnerilmektedir. Laboratuvar testleri
veya fizyolojik testler, 6ykii veya fizik muayeneden elde edilen spesifik bulgulara
gore yonlendirilmelidir ve rutin olarak 6nerilmemektedir (27).

HASTALIK YONETIiMi

Herhangi bir tedaviye baglamadan 6nce PE alt tipinin tanimlanmasi ve hastanin
tedaviden beklentisi ortaya konulmalidir. LPE alt tipinde farmakoterapi birin-
ci basamak tedavi olarak diistintilmelidir. APEda ise altta yatan nedene yonelik
tedaviye (6rnegin; ED, prostatit, anksiyete, hipertiroidizm) oncelik verilmelidir
(28). Degisken ve subjektif PE tedavisinde davranissal tekniklerin faydali olabi-
lecegi diistintilmektedir (29). Psikoterapi farmakolojik tedavi tercih etmeyen has-
talar i¢in diigtiniilebilir ancak etkinligi ve uzun dénem sonuglari ile ilgili ¢eliskili
sonuglar bulunmaktadir (30, 31).

PSIKOLOJIK ETKILER

PE, sosyal kayg: dahil olmak tizere artan kayg: diizeyleriyle de iliskilendirilmis-
tir, ancak kayginin PEnin 6nciisii mii yoksa sonucu mu oldugu bilinmemekte-
dir (32). Psikoseksiiel miidahaleler, ister davranissal, ister biligsel, ister ¢ift odakli
olsun, bosalmayi kontrol etme/geciktirme, cinsel performansta giiven kazanma,
kaygiy1 azaltma ve ciftler arast iletisimi ve problem ¢6zmeyi tesvik etme teknikle-
rini 6gretmeyi amaglar ve prospektif, randomize bir ¢aliymada, yasam boyu PE’si
olan hastalarda dapoksetin ve davranigsal tedavi kombinasyonunun, tek bagina
dapoksetin tedavisinden daha etkili oldugu gosterilmistir (33).

Davranissal tedavi olarak ‘stkma-squeeze’ ve ‘dur-basla (start-stop) teknigi uy-
gulanmaktadir. Sikma teknigi, ejakiilasyon hissi gecene kadar glans penis ile penil
saft birlesiminin birkag saniye siireyle partner tarafindan elle baski uygulanmasini
igerir.

Dur-basla teknigi, partnerin kisinin penisini uyarmasi, ejakiilasyon hissi gelin-
ce durmasi, ejakiilasyon hissi gegince tekrar uyarmaya baglamasini igerir.
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Diger davranissal tedavi yontemleri arasinda pelvik taban kaslarini giiglendir-
mek, cinsel iligskinin 1-2 saat dncesinde mastiirbasyon ile desentisizasyon saglan-
mast sayilabilir.

FARMAKOLOJIK TEDAVILER

Dapoksetin ve lokal anestezik kombinasyonu (150 mg/ml lidokain ve 50 mg/ml
prilokain) igeren spreyler bir¢ok tilkede iliski dncesinde kullanilan farmakolojik
ajanlardir. PE tedavisi i¢in tartisilan diger tiim ajanlar endikasyon dis1 (off-label)
kullanilmaktadir ve medikolegal sorunlar olusabilecegi unutulmamalidir.

DAPOKSETIN

Maksimum plazma konsantrasyonuna 1.3 saatte ulasmasi nedeniyle ihtiya¢ ha-
linde PE tedavisinde kullanilmak i¢in uygun, kisa etkili bir SSRI grubu ilagtir.
Randomize kontrollii ¢alismalarda cinsel iliskiden 1-2 saat once alinan 30 mg
veya 60 mg dapoksetin, plasebodan etkin olarak degerlendirilmis, LPE ve APE
subgruplarmin her ikisinde de IELT’yi 2.5-3 kat artirdig1 gosterilmistir (34, 35).
En sik yan etkileri bulanti, bag donmesi, ishal, uyku bozukluklar: ve bas agrisidir
ve bu yan etkiler doz bagimlidir. Ayrica dapoksetinin ilk dozu sonrasindaki ilk
3 saatte ortostatik hipotansiyon ve senkop riski artmaktadir, bu konuda hasta-
larin uyarilmasi ilag baglanmadan 6nce ortostatik vital bulgularin (kan basinci
ve nabiz) 6l¢tilmesi uygun goriilmektedir. Bu sebeplerden &tiirii tedaviye 30 mg
olarak baslanmasi ve dozun yeterli gelmedigi, yan etki izlenmeyen hastalarda doz
artimi yapilmasi uygun olacaktir. Diger SSRI grubu ilaglarda izlenebilen intihar
distincesi ve girisiminde artma, dapoksetin tedavisinde bildirilmemistir ve ila¢
kesilmesi sonrasinda ciddi ¢ekilme semptomlari izlenmemektedir (36, 37).

Endikasyon Dis1 Antidepresan Kullanimi: SSRI'ler ve Klomipramin

Ejakiilasyon beyin ve periferik sinirlerden gelen uyaric1 ve inhibe edici etkilerin
altinda spinal ejakiilasyon merkezi tarafindan kontrol edilmektedir ve 5-hid-
roksitriptamin (5-HT) ejakiilasyon kontroliinde rol oynamaktadir. Ejakiilasyon
geciktirici etkisi 5-HT1B ve 5-HT2C reseptor aktivasyonu ile olmakta, 5-HT1A
reseptor aktivasyonu ise ejakiilasyonu indiiklemektedir (38).

Serotoninerjik 6zelligi en fazla olan trisiklik antidepresan klomipramin, ya-
kin zamanh bir randomize kontrollii calismada degerlendirilmis, cinsel iliskiden
2-6 saat once 15 mg kullaniminin, plasebo grubuyla karsilagtirildiginda tedavi
grubunda IELT” de 6nemli iyilesmeler ile iliskili oldugu bulunmustur ve en sik
bildirilen yan etkisi mide bulantis1 ve bag donmesi olmustur (39, 40).
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SSRI grubu ilaglardan paroksetin 20-40 mg, sertralin 25-200 mg, fluoksetin
20-60 mg ile klomipramin 25-50 mg tedavileri ile yapilan ¢aligmalarin meta-ana-
lizlerinde paroksetinin etkinligi daha giiglii olarak degerlendirilmistir. Sitalopram
etkinligi diger SSRI grubu ilaglardan diisiik olarak degerlendirilmis ve fluvoksa-
minin hemen hig etkinliginin olmadig1 gosterilmistir (41, 42).

Ejakiilasyon siiresinde gecikme tedavi baslanmasini takiben 1-2 hafta igerisin-
de belirgin hale gelmektedir. Libido azalmasi, ED, anejakiilasyon, anorgazmi gibi
yan etkiler izlenebilmektedir. SSRI ve trisiklik antidepresan kullaniminin intihar
diisiincesinde ve girisiminde artis etkileri nedeniyle eslik eden depresif bozuklugu
olan hastalarda, 18 yas alt1 erkeklerde kullanimi dikkatle olmali, ani doz azaltimi
veya ilacin ani birakilmasi halinde SSRI geri ¢ekilme sendromuna sebep olabile-
cegi yoniinde hastalar uyarilmalidir (24). Ayrica gocuk istegi olan hastalar SSRI
grubu ilaglarin sperm motilitesini etkileyebilecegi konusunda uyarilmali ve eger
kullaniyorsa ila¢ doz azaltilarak kesilmelidir (43).

TOPIKAL ANESTEZIK AJANLAR

Lidokain-Prilokain Krem

Randomize cift kor plasebo kontrollii caligmalarda lidokain-prilokain kremlerin
IELT stiresini artirdig1 gosterilmistir (44, 45). Koitus esnasinda vajen dokusuna
temasi nedeniyle vajinal hissizlik, vulvovajinal yanma hissi ve genital hipoestezi
olusturabilecegi sebebiyle kondom ile kullanilmasi 6nerilmektedir. Cocuk istegi
olan kisilerde sperm hiicrelerinde sitotoksik etki yaratabilecegi sebebiyle kullanil-
mas1 onerilmemektedir (46).

Lidokain-Prilokain Sprey

LPE’li hastalarin tedavisinde EMA (European Medicines Agency) tarafindan li-
dokain (150 mg/ml) ve prilokain (50 mg/ml) formlarini igeren spreyler onay al-
muigstir. Topikal kremler ile karsilastirildiginda penis saftindan emilmedigi igin his
kaybi1 6nemli ol¢iide izlenmez, glans penisten emilerek noral blokajin daha fazla,
etki baglama siiresinin daha az (cinsel iligkiden 5 dakika 6nce uygulanir) olmasi
avantajlaridir, ayrica emilimi hizli oldugu i¢in kondom ile kullanim gerektirme-
mektedir (47, 48).

Tramadol

Santral etkili, oral kullanim sonrasi hizli emilime sahip bir analjezik olan tra-
madol opioid reseptor aktivasyonu yani sira serotonin ve noradrenalin geri alim
inhibisyonu ile etki etmektedir ve yar1 6mrii 5-7 saattir (49). Genis, randomize,
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cift-kor ve plasebo kontrollii bir ¢alismada tramadol 62 mg ve 89 mg tabletin 12
haftalik tedavide etkinligi degerlendirilmis ve IELT artis1 plasebo grubunda 0.6
dakika iken, tramadol 62 mg grubunda 1.2 dakika ve tramadol 89 mg grubunda
1.5 dakika olarak bulunmus, bu siiregte doz bagimli bir yan etki izlenmemistir
(50). Konstipasyon, sedasyon, agiz kurulugu gibi bilinen tramadol yan etkileri
analjezik amagla yiiksek doz kullaniminda (400 miligrama kadar) gelismektedir.
SSRI ilaglarla birlikte kullanim1 sonrasinda 6liimciil olabilecek seratonerjik send-
rom riski bulunmaktadir. PE tedavisinde kullaniminda etkinlik ve giivenlik ile
ilgili daha fazla caliymaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Fosfodiesteraz-5 inhibitorleri (PDESI)

PE’li erkeklerde sildenafil ile plaseboyu karsilastiran iyi tasarlanmis, randomize,
cift kor, plasebo kontrollii bir ¢alismada IELT'de 6nemli bir iyilesme olmamasina
ragmen, sildenafilin giiveni, bosalma kontrolii algisini ve genel cinsel tatmini ar-
tirdigy, kaygiy: azalttig1 ve bosalmadan sonra ikinci bir ereksiyon elde etmek i¢in
refrakter zamani kisalttig1 belirtilmistir (51).

Bir¢ok agik etiketli ¢aligma sildenafil ve SSRI monoterapisine gore sildenafil
ve SSRI kombinasyonunun daha yiiksek etkinlige sahip oldugunu belirtmektedir.
Tadalafil ve vardenafil ile ilgili veriler sildenafilden ¢ok farkli olmadigini goster-
mektedir (52).

Diger Tedaviler

Alfa blokor ilaglar, oksitosin reseptor antagonistleri (epelsiban, cligosiban), mo-
dafinil, akupunktur, glans penise hyaluronik asit enjeksiyonunun PE tedavisi ile
ilgili ¢aliymalar bulunmakta ancak uzun donem giivenilirligi ve yan etkileri agi-
sindan yeterli ¢aligma bulunmamaktadir.
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