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Izvlecek - Izhodisc¢a. Erektilna disfunkcija je zelo pogosta pri
moskih s koncno ledvicno odpovedjo, ki so v programu nado-
mestnega zdravljenja s hemodializo ali peritonealno dializo
(dializni bolniki), Se posebej je ta pogosta pri mlajsih moskih.
Impotenca je prisotna pri vec kot 50% moskih s kronicnim
ledvicnim odpovedovanjem in 65% moskih na hemodializi.
Vzroki erektilne disfunkcije so lahko razlicne etiologije. V nasi
pilotski raziskavi smo za izboljSanje erektilne disfunkcije pri
moskih dializnih bolnikih uporabili sildenafil (Viagra®), mo-
can specificniinhibitor ciklicne gvanozinmonofosfat (cGMP)
Jfosfodiestraze.

Metode in rezultati. V pilotski raziskavi smo stiri dializne bol-
nike zdravili 12 tednov. Dva sta v programu peritonealne dia-
lize, dva pa v programu kronicne hemodialize. Vsi bolniki so
bili v programu nadomestnega dializnega zdravljenja vec kot
24 mesecev in so anamnesticno navajali obcasen pojav impo-
tence in erektilne disfunkcije po zacetku dializnega zdravlje-
nja. Za zdravljenje smo uporabili sildenafil v odmerku 50 mg
enkrat tedensko per os za dva tedna, nato pa 100 mg enkrat
tedensko 10 tednou, ce po zacetnem odmerku ni bilo ucinka.
Ucinkovitost zdravljenja smo merili z Mednarodnim indeksom
za erektilno disfunkcijo. Zacetni odmerek zdravila ni bil ucin-
kovit pri nobenem od bolnikov. Enkratni 100 mg odmerek
zdravila pa je izboljSal erektilno disfunkcijo pri vseh stirih bol-
nikih za 48 do 72 ur. Le en bolnik je navajal glavobol kot
stranski ucinek po 100 mg odmerku. Pri nobenem bolniku se
ni pojavil priapizem.

Zakljucki. Znanih je le nekaj porocil o uporabi sildenafila pri
dializnih bolnikih. Nasa pilotska raziskava je pokazala, da je
sildenafil ucinkouvito zdravilo za zdravljenje erektilne disfunk-
cije tudi pri dializnih bolnikih. Potrebna bo vecja randomizi-
rana raziskava, ki bo potrdila varnost in ucinkovitost zdrauvi-
la tudi pri tej specificni skupini bolnikov.
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Abstract — Background. Male patients with end stage renal
disease often report erectile dysfunction, which is very com-
mon especially in younger males. Impotence is reported to ex-
ceed 50% in male chronic renal failure patients, and is pre-
sentin 65% of such patients undergoing hemodialysis. Nume-
rous etiological factors have been reported as possible cause
Jforsexual dysfunction. Sildenafil (Viagra®), a potent specific
inhibitor of cGMP phosphodiesterase, was used in this case
study to improve erectile dysfunction in dialysis male patients.

Methods and results. During 12 weeks we treated 4 dialysis
patients. 2 patients were treated with peritoneal dialysis and
2 patients were in the program of chronic hemodialysis. All
patients were in the program of dialysis for more than 24
months, and reported erectile dysfunction and impotence af-
ter they had started with dialysis treatment. Sildenafil was used
inthe treatment. The dosage schedule for sildenafil was 50mg/
week orally for 2 weeks followed by 100 mg/week for the next
10 weeks if there was no effect on initial dosage. Efficacy of
treatment was evaluated by means of the International Index
of Erectile Dysfunction. All 4 patients reported no significant
effect on initial dose. With higher dose of sildenafil treatment
was overwhelmingly successful, with reported prolonged im-
provement of erectile dysfunction for 42 to 72 hours. Side ef-
fects were present only in 1 patient who had severe headaches
after higher dose. No patients experienced priapism.

Conclusions. There have been only few reports in the literatu-
re on the use of sildenafil in dialysis patients. Our small case
study suggests that sildenafil could be successfully and safely
used for treatment of erectile dysfunction also in dialysis pati-
ents. Alarge trial would be necessary to confirm the efficacy of
the drug for this specific group of patients.
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Uvod

Sildenafil (Viagra®) je uc¢inkovito zdra-
vilo za zdravljenje erektilne disfunkcije
(ED) pri moskih bolnikih (1, 2). Kako-
vost zivljenja doloc¢ajo in sooblikujejo
Stevilni dejavniki, med katerimi ima
spolna funkcija Se poseben pomen,
predvsem pri skupini mlajsih moskih s
kroni¢nimledvi¢nim odpovedovanjem
in kon¢no ledvi¢no odpovedjo (KLO)
(3-5).Impotencaje prisotna privec kot
50% moskih s kroni¢nim ledvi¢nim od-
povedovanjemin pri65% moskih nahe-
modializi (4, 6). Plodnost, libido in spol-
na funkcija se obic¢ajno postopno slab-
$ajo z napredovanjem stopnje uremije
in slabsanjem ledvi¢ne funkcije bolni-
kov s kroni¢nim ledvi¢nim odpovedo-
vanjem. Posebej je to izrazeno pri bol-
nikih s KLO (hemodializnih bolnikih in
bolnikih na peritonealnidializi [CAPD]).
Mozni vzroki za spolno disfunkcijo pri
dializnih bolnikih so anemija, Zilne in
nevroloske bolezenske spremembe, se-
kundarnihiperparatiroidizem in pospe-
Senaaterosklerozakrvnih zil penisa. Hi-
perprolaktinemija in hipotestosterone-
mija sta prav tako pomembni v patoge-
nezi ED moskih s kroni¢nim ledvi¢nim
odpovedovanjem(7,8). ED se pritejsku-
pinibolnikov postopoma ponovno po-
pravi po transplantaciji ledvic (12).

Sildenafil (Viagra®) je mocan selektivni
zaviralec cikli¢ne gvanozin monofosfat
(cGMP)-specifi¢ne fosfodiestraze tip 5
(PDE5), kise nahajavkavernoznemkor-
pusu. Zaradi povisanih vrednosti cGMP
se poveca relaksacijski u¢inek endoge-
nega dusikovega oksida (NO) na glad-
ke misice v kavernoznem korpusu, kar
omogocdi napolnitev s krvjo (9). Najvis-
japlazemskakoncentracijasildenafilase
doseze v 30-120 minutah, razpolovni
Caspaje3-5ur.Blagodozmerno zmanj-
$anoledvi¢nodelovanje (ocistek kreati-
nina[CL_] 0od30do 80 ml/min.) nevpli-
va pomembno na nivo sildenafilav pla-
zmiobenkratnem odmerku. Zmernodo
hudo zmanjsano ledvi¢no delovanje
(CL, <30 ml/min.) pa upocasni izloca-
nje zdravila in za 2-krat poveca najvisjo
plazemsko koncentracijo zdravila. Zara-
diteganekaterisvetujejo previdnost pri
uporabisildenafila pridializnih bolnikih

z ED (4). Pri tej populaciji bolnikov delovanje in uc¢inkovanje
sildenafila $e ni dovolj raziskano, prav tako je e premalo po-
datkov o odmerjanju zdravila pri teh bolnikih (10).

Bolniki in metode

Tab. 1. Klinicne znacilnosti bolnikov.
Tab. 1. Clinical characteristics of the patients.

Bolnik  Starost  Vzrok KLO Vrsta in trajanje Trajanje  Vrednost prostega
(leta) nadomestnega ED testosterona
zdravljenja (leta) (pmol/1)
Case Age Cause of ESRD Type and duration ~ Duration  Free
(years) of replacement of ED testosterone
therapy (years) (pmol/L)
_ fokalna glomeruloskleroza CAPD, 3 leta
1G.V. 45 focal glomerulosclerosis CAPD, 3 years 6 62,7
neopredeljena nefropatija CAPD, 2 leti -
20.M. 48 unknown nephropathy CAPD, 2 years > 424
. hipertenzivna nefropatija HD, 7 let
5G.F. 54 hypertensive nephropathy HD, 7 years 5 134
4V, 39 Goodpasturjev sindrom HD, 11 let 4 17

Goodpasture’s syndrome HD, 11 years

CAPD (kontinuirana ambulantna peritonealna dializa); HD (hemodializa); ED (erektilna disfunkcija)
CAPD (continuous ambulatory peritoneal dialysis); HD (hemodialysis); ED (erectile dysfunction)
Normalne vrednosti prostega testosterona so od 49,2-112,3 pmol/1.

Normal range of free testosterone: 49.2-112.3 pmol/I.

Tab. 2. Izboljsanje erektilne disfunkcije po uporabi sidenafila, merjene s IIEF*.

Tab. 2. Improvement in erectile dysfunction following sildenafil administration as
measured by their IIEF* score.

Pred zdravljenjem Po zdravljenju Izboljsanje Izboljsanje (%)

Before sildenafil After sildenafil Net improvement Improvement (%)
Bolnik 1/ Case 1 36 71 +35 97,2
Bolnik 2 / Case 2 49 65 +16 32,6
Bolnik 3 / Case 3 33 70 +37 112,0
Bolnik 4 / Case 4 48 67 +19 39,5
Povpredje / Average 41,5 68,25 +26,75 64,5

* Mednarodni indeks za merjenje erektilne disfunkcije
* International Index of Erectile Dysfunction

Tab. 3. Tockovanje po posameznih skupinah za ED po IIEF pred zdravljenjem in po
njem.

Tab. 3. I[IEF domain scoring components of ED before and after treatment.

EF OF SD IS OS
pred po pred po pred po pred po pred po
before after before after before after before after before after
Bolnik 1/ Case 1 7 30 10 10 7 9 6 14 6 8
Bolnik 2 / Case 2 16 25 8 8 9 9 8 13 8 10
Bolnik 3/ Case 3 6 30 10 10 8 9 5 13 4 8
Bolnik 4 / Case 4 18 27 8 10 5 8 10 13 7 9
Vsota / Sum 47 112 36 38 29 35 29 53 25 35
Neto izboljSanje 65 2 6 2% 10

Net improvement

IIEF - mednarodni indeks za merjenje erektilne disfunkcije

IIEF - International Index of Erectile Function

EF - erektilna funkcija; OF orgazmicna funkcija; SD spolni uzitek; IS zadovoljstvo med aktom; OS celotno
ugodje

EF - erectile function; OF orgasmic function; SD sexual desire; IS intercourse satisfaction; OS overall satis-
faction

nevtabeli 1. Dvabolnika stav programu nadomestnega zdrav-
ljenja s hemodializo, dva pa na CAPD. Povprec¢na starost bol-
nikov je bila 46 let. Bolniki so bili v programu nadomestnega
zdravljenja zaradi konéne ledvi¢ne odpovedi povprecno 6 let,
povprec¢no trajanje ED pa je bilo 4,5 leta.

Zdravljenje smo priceli zodmerkom 50 mg sildenafila enkrat

V obdobju 10 mesecev smo v nasem dializnem centru opravi-
li manjso klini¢no raziskavo, s katero smo Zeleli preizkusiti
ucinkovitost sildenafila za zdravljenje ED pri dializnih bolni-
kih. V raziskavi je zelelo sodelovati sedem bolnikov, vendar
smo ze pred vkljucitvijo izlo¢ili tri bolnike zaradi dodatnih
bolezni (od inzulina odvisna sladkorna bolezen, ishemi¢na
bolezen srca, jemanje beta-blokatorjev in nitratov). Klini¢ne
znacilnosti stirih vklju¢enih dializnih bolnikov so predstavlje-

tedensko. Ce v dveh tednih zdravljenje ni bilo u¢inkovito, smo
odmerek zdravila povisali na 100 mg enkrat tedensko. Trije
bolniki so zakljuc¢ili 12-tedensko zdravljenje.

Za ucinkovitost zdravljenja smo uporabili anketni vprasalnik
Mednarodnegaindeksaza ED (IIED) (11), pri ¢emer smo upo-
stevali 5 osnovnih parametrov, ki opredeljujejo pojem ED:

1. Erektilna funkcija (najvedje stevilo tock 30).

2. Orgazmicna funkcija (najvecje Stevilo tock 10).
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3. Spolni uzitek (najvecje stevilo tock 10).

4. Zadovoljstvo med aktom (najvecje stevilo tock 15).

5. Celotno ugodje (najvecje stevilo tock 10).

Ucinkovitost zdravljenja smo ocenjevali s pomocjo vprasalni-
ka IIEF pred zdravljenjem in po kon¢anem zdravljenju. Bolni-
ke smo seznanili z moznimi stranskimi uc¢inki zdravljenja. So-
delovali so prostovoljno, zdravljenje so lahko na lastno Zeljo
kadarkoli prekinili. En bolnik je prekinil zdravljenje po Sestih
tednih zaradi glavobola.

Rezultati

V naso raziskavo o ucinkovitosti sildenafila smo vkljudili stiri
dializne bolnike. Zdravitismo jih priceli z zacetnim odmerkom
50 mg, ki ni bil u¢inkovit. Rezultati in sestevek tock ter po-
vpre¢no neto izboljsanje ED po odmerku 100 mg enkrat te-
densko so predstavljeni v tabeli 2. Predstavljen je tudi odsto-
tek izboljsanja.

Sestevek toc¢k po podskupinah vprasalnika ITEF pa prikazuje
tabela 3.

Bolnik 1 je zbral pred pric¢etkom zdravljenja 36 tock po IIEF,
po zdravljenju pa 71 tock. Najbolj se je izboljsala erektilna
funkcija, za 23 tock. Zadovoljstvo med aktom se je povecalo
za 6 tock, spolni uzitek in celotno zadovoljstvo pa vsako za 2
tocki. Orgazmicna funkcija pa se ni spremenila.

Pri bolniku 2 je bilo izboljsanje po 10 tednih uporabe sildena-
fila manjse. Celoten sestevek tock po IIEF se je povecal za 16
tock. Bolnik je imel obc¢asne tezave z ED Ze sedem let, preden
je nastopila kon¢na ledvi¢na odpoved, in se je v tem ¢asu ob-
¢asno ze zdravil zaradi ED z drugimi metodami. Najvedje iz-
boljsanje pa je imel pri erektilni funkciji (za 9 tock). Celotno
zadovoljstvo se je izboljsalo za 2 tocki, spolni uzitek in orga-
zmic¢na funkcija pa se nista spremenila.

Bolnik 3 je navajal celotno izboljsanje za 37 tock, najve¢ med
vsemi v raziskavi. Erektilna funkcija se je izboljsala za 24 tock,
zadovoljstvo med aktom za 8 tock, celotno ugodje za 4 in
spolni uzitek za eno toc¢ko. Orgazmic¢na funkcija pa se ni
izboljsala.

Pri bolniku 4 se je po zdravljenju ED v celoti izboljsala za 19
tock. Posamezne skupine so se izboljsale za 2 do 3 tocke, naj-
vecje izboljsanje paje bilo priskupinivprasanjo erektilni funk-
ciji (za 9 tock). Uporabo sildenafila je ocenil kot »zelo u¢inko-
vitog, vendar je moral z zdravljenjem prekiniti po Sestih te-
dnih zaradi hudih glavobolov, ki so se mu pojavljali po upora-
bi povisanega odmerka sildenafila.

Razpravljanje

Kakovost zivljenja je za bolnike s KLO zelo pomembna. Zado-
voljivaspolna funkcijain spolno Zivljenje je predvsem pri mlaj-
§ih moskih s KLO eden najpomembnejsih dejavnikov, ki vpli-
vajo na kakovost zivljenja. Moski s kon¢no ledvi¢no odpoved-
jo, kisov programu nadomestnega zdravljenja s hemodializo
ali CAPD, zelo pogosto navajajo ED (2, 3). Natancen mehani-
zem nastanka in razvoja ED pri uremi¢nih bolnikih $e ni znan.
Vecini bolnikov se po transplantaciji ledvic spolna funkcija
normalizira (12).

Sildenafil je uc¢inkovito zdravilo za zdravljenje erektilne dis-
funkcije pri Siroki skupini moskih bolnikov, v literaturi pa je

objavljenih le nekaj porocil o uporabi pri dializnih bolnikih
(2-4).

Pri nasi skupini stirih dializnih bolnikih je sildenafil pomemb-
no izboljsal ED. Za ucinkovitega se je izkazal Sele odmerek
100 mg. Zanimivo je, da so vsi bolniki porocali o 2 do 3 dni
trajajo¢em ucinku zdravila. Pri nobenem bolniku pa se ni po-
javil priapizem.

V povpredju so se izboljsale vse spolne funkcije, razen orga-
zmic¢ne. Ta se ni bistveno izboljsala pri nobenem od stirih bol-
nikov. Nase ugotovitve so v delnem nasprotju z izsledki Jac-
quesa in sod., ki so porocali o pomembnem izboljsanju pred-
vsem orgazmicne funkcije pri podobniskupini bolnikov, ven-
dar so poudarili, da ne vidijo pravega vzroka za izboljsanje
orgazmicne funkcije po uporabi sildenafila (8). Kot smo pri-
cakovali, je bil najvedji porast tock priskupini vprasanj o erek-
tilni funkciji. Ob izboljsanju erektilne funkcije sta se pricako-
vano izboljsala tudi zadovoljstvo med aktom in celotno ugod-
je. Vnasprotju z nekaterimi izsledki iz literature (4), razen gla-
vobola pri enem boniku, nismo zaznali nobenih drugih stran-
skih u¢inkow.

Zakljucki

V literaturi je le nekaj podatkov o uporabi sildenafila pri diali-
znih bolnikih. Nasa majhna pilotska raziskava kaze, daje silde-
nafil u¢inkovit in varen za zdravljenje ED tudi pri dializnih
bolnikih. Med raziskavo nismo belezili ve¢jih stranskih ucin-
kov. Potrebnaje vec¢ja randomizirana raziskava navecjem Ste-
vilu bolnikov s KLO in kon¢no ledvi¢no odpovedjo, ki bo do-
datno potrdila u¢inkovitost in varnost zdravila.
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