
Γνωρίζετε καλά τα 
φάρµακα της στύσης; 

Ενα τεστ 12 ερωτήσεων για ειδικούς 

	
  
Δημήτρης	
  Χατζηχρήστου	
  



Δ.	
  Χατζηχρήστου	
  
Δήλωση	
  συμφερόντων	
  

Ερευνητής	
  /	
  μέλος	
  advisory	
  board:	
  
•  GSK	
  
•  Lilly	
  
•  Medispec	
  
•  Menarini	
  
•  Donier	
  
	
  











6+8 
ερωτήσεις 



ΕΡΩΤΗΣΕΙΣ	
  

Ερώτηση	
  1	
  
Γιατί	
  μόνο	
  1	
  στους	
  10	
  ασθενείς	
  

με	
  πρόβλημα	
  στύσης	
  μιλάνε	
  σε	
  

γιατρό	
  για	
  το	
  πρόβλημα;	
  



Το	
  πρόβλημα	
  της	
  περιορισμένης	
  αναζήτησης	
  
θεραπείας	
  για	
  ΣΔ	
  

•  Πολλοί	
  ασθενείς	
  δεν	
  αισθάνονται	
  άνετα	
  να	
  αναζητήσουν	
  
θεραπεία	
  

•  Η	
  ΣΔ	
  δεν	
  σχετίζεται	
  πάντα	
  με	
  αυξημένη	
  δυσαρέσκεια	
  του	
  ασθενή*	
  

•  Μήνυμα	
  προς	
  το	
  ασθενή	
  (ΤΑLK)	
  

Εμπιστευθείτε	
  το	
  γιατρό	
  σας	
  

Ρωτήστε	
  για	
  το	
  σεξουαλικό	
  σας	
  πρόβλημα	
  

Μάθετε	
  για	
  τις	
  θεραπευτικές	
  επιλογές	
  

Κρατήστε	
  στην	
  σύντροφο	
  σας	
  σύμμαχο	
  

*Evangelia	
  N,	
  Kirana	
  PS,	
  Chiu	
  G	
  et	
  al.	
  (2010)	
  Level	
  of	
  bother	
  and	
  treatment-­‐-­‐-­‐seeking	
  predictors	
  among	
  	
  
male	
  and	
  female	
  in-­‐-­‐-­‐parents	
  with	
  sexual	
  problems:	
  a	
  hospital-­‐-­‐-­‐	
  based	
  study.	
  J	
  Sex	
  Med	
  7:700-­‐-­‐-­‐711.	
  





Συζητώντας	
  στο	
  ιατρείο	
  για	
  την	
  Στυτική	
  Δυσλειτουργία	
  
•  Τα	
  σεξουαλικά	
  προβλήματα	
  υγείας	
  συχνά	
  παραμελούνται	
  στην	
  

κλινική	
  πράξη	
  	
  

•  Οι	
  ασθενείς	
  αισθάνονται	
  αμηχανία	
  και	
  ότι	
  οι	
  γιατροί	
  δεν	
  έχουν	
  
την	
  ειδίκευση	
  για	
  να	
  διαχειριστούν	
  το	
  πρόβλημα	
  τους	
  

•  Οι	
  γιατροί	
  διστάζουν	
  να	
  ρωτήσουν,	
  έχουν	
  περιορισμένο	
  χρόνο	
  και	
  
έτσι	
  αυξάνεται	
  το	
  χάσμα	
  μεταξύ	
  σεξουαλικής	
  ιατρικής	
  και	
  
κλινικών	
  δεξιοτήτων.	
  

Προϋποθέσεις	
  που	
  πρέπει	
  να	
  δημιουργήσει	
  ο	
  γιατρός:	
  

•  Δημιουργείστε	
  μια	
  ατμόσφαιρα	
  ασφάλειας	
  και	
  σεβασμού	
  

•  Η	
  συζήτηση	
  να	
  είναι	
  πολιτισμένη	
  

•  Σεβαστείτε	
  τις	
  σεξουαλικές	
  προτιμήσεις	
  του	
  κάθε	
  ατόμου	
  

•  Παρουσιάστε	
  τεκμηριωμένα	
  τις	
  θεραπευτικές	
  επιλογές	
  

•  Οργανώστε	
  μια	
  στενή	
  παρακολούθηση	
  
Athanasiadis	
  L,	
  Papaharitou	
  S,	
  Salpiggidis	
  G	
  et	
  al.	
  (2006)	
  Educarng	
  physicians	
  to	
  treat	
  erecrle	
  dysfuncron	
  parents:	
  development	
  and	
  evaluaron	
  of	
  a	
  
course	
  on	
  communicaron	
  and	
  management	
  strategies.	
  J	
  Sex	
  Med	
  
Hatzichristou	
  D,	
  Rosen	
  RC,	
  Derogars	
  LR	
  et	
  al.	
  (2010)	
  Recommendarons	
  for	
  the	
  clinical	
  evaluaron	
  of	
  men	
  and	
  women	
  with	
  sexual	
  dysfuncron.	
  J	
  Sex	
  Med	
  



ΕΡΩΤΗΣΕΙΣ	
  

Ερώτηση	
  2	
  
Τι	
  πρέπει	
  να	
  καθορίσουμε	
  

μετά	
  τη	
  διάγνωση	
  της	
  

στυτικής	
  δυσλειτουργίας;	
  



Καθορισμός	
  σοβαρότητας	
  της	
  Στυτικής	
  Δυσλειτουργίας	
  
Δύο	
  βασικές	
  ερωτήσεις:	
  

•  Είστε	
  σε	
  θέση	
  να	
  επιτύχετε	
  μια	
  στύση	
  σκληρή	
  ώστε	
  να	
  επιτευχθεί	
  η	
  
διείσδυση;	
  	
  

•  Είστε	
  σε	
  θέση	
  να	
  διατηρήσετε	
  την	
  στύση	
  αυτή	
  μέχρι	
  της	
  εκσπερμάτιση;	
  

Βαρύτητα	
  	
  

•  Ήπια:	
  Υπάρχουν	
  σεξουαλικές	
  επαφές	
  πάνω	
  από	
  τις	
  μισές	
  φορές,	
  αδυναμία	
  	
  	
  
	
  επίτευξης	
  πολύ	
  σκληρής	
  στύσης	
  	
  

•  Μέτρια:	
  Ανεπαρκή	
  σκληρότητα	
  και/ή	
  διατήρηση,	
  διείσδυση	
  με	
  βοήθεια	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  κάποιες	
  φορές.	
  

•  Σοβαρή:	
  Δεν	
  είναι	
  δυνατή	
  η	
  σεξουαλική	
  επαφή	
  λόγω	
  της	
  ποιότητας	
  των	
  	
  	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  στύσεων	
  

Hatzimourardis	
  K,	
  Amar	
  E,	
  Eardley	
  Ι	
  et	
  al.	
  (2010)	
  Guidelines	
  on	
  male	
  sexual	
  dysfuncron:	
  erecrle	
  dysfuncron	
  
and	
  premature	
  ejacularon.	
  Eur	
  Urol	
  	
  



Οργανικά	
  αίτια	
  στυτικής	
  δυσλειτουργίας	
  

	
  
Ανατομικά/Τραύμα	
  

•  Μέγεθος	
  (μικροφαλία	
  /πεεκτομή)	
  
•  Φίμωση	
  
•  Συγγενής	
  κάμψη	
  του	
  πέους	
  
•  Νόσος	
  Peyronie	
  

Αγγειακά	
  
•  Αρτηριακά	
  
•  Μηχανισμού	
  φλεβικής	
  σύγκλεισης	
  
•  Mικτά	
  

Ορμονικά	
  
Νευρογενή	
  

•  Κεντρικά	
  
•  Περιφερικά	
  

Από	
  φάρμακα	
  
Άλλα	
  	
  (π.χ.	
  αιματολογικά	
  νοσήματα	
  /	
  πριαπισμός)	
  



Η	
  δύσκολη	
  πρώτη	
  επίσκεψη	
  

1.  	
  Προσδιορίστε	
  το	
  σεξουαλικό	
  πρόβλημα	
  
2.  	
  Διάρκεια	
  και	
  σοβαρότητα	
  της	
  ΣΔ	
  	
  
3.  	
  Συνύπαρξη	
  άλλων	
  	
  σεξουαλικών	
  προβλημάτων	
  

4.  Καθορισμός	
  της	
  ποιότητας	
  της	
  στύσης	
  
5.  Κλινική	
  εξέταση	
  

6.  Εργαστηριακός	
  έλεγχος	
  
7.  Αξιολόγηση	
  αποτελεσμάτων	
  /	
  Εκπαίδευση	
  	
  	
  



ΕΡΩΤΗΣΕΙΣ	
  

Ερώτηση	
  3	
  
Γνωρίζετε	
  την	
  

φαρμακολογία	
  των	
  PDE5i;	
  





Παρόλο	
  που	
  κάποιοι	
  ασθενείς	
  θα	
  ανταποκριθούν	
  σε	
  15’,	
  χρειάζονται	
  
30’	
  για	
  να	
  ανταποκριθεί	
  το	
  50%	
  των	
  ασθενών.	
  	
  

Έναρξη	
  της	
  δράσης	
  

•  Σιλδεναφίλη	
  και	
  βαρδεναφίλη:	
  6-­‐12	
  h	
  
•  Αβαναφίλη:	
  >6	
  h	
  
•  Ταδαναφίλη:	
  έως	
  36	
  h	
  

Διάρκεια	
  της	
  δράσης	
  

Σιλδεναφίλη	
  και	
  βαρδεναφίλη:	
  Καθυστέρηση	
  της	
  Τ	
  και	
  μείωση	
  Cmax	
  
Ταδαλαφίλη,αβαναφίλη,	
  βαρδεναφίλη/σιλδεναφιλη	
  ODT:	
  Δεν	
  
επηρεάζεται	
  

Τρόφιμα	
  και	
  αλκοόλ:	
  αλληλεπιδράσεις	
  



Αποτελεσματικότητα	
  των	
  PDE5i	
  

•  Είναι	
  ιδιαίτερα	
  αποτελεσματικά	
  φάρμακα	
  (περίπου	
  75%	
  των	
  χρηστών	
  απαντούν	
  ναι	
  στο	
  
SEP3)	
  	
  

•  Η	
  αποτελεσματικότητα	
  είναι	
  δοσοεξαρτώμενη	
  

•  Οι	
  ασθενείς	
  με	
  μακροχρόνιο	
  σακχαρώδη	
  διαβήτη,	
  μετά	
  από	
  ριζική	
  και	
  με	
  νευρολογικές	
  
νόσου	
  αποτελούν	
  ειδικές	
  κατηγορίες	
  με	
  ανταπόκριση	
  μέχρι	
  50%	
  

Κατ’	
  επίκληση	
  ή	
  καθημερινή	
  λήψη;	
  

•  Η	
  καθημερινή	
  λήψη	
  φαίνεται	
  να	
  έχει	
  καλύτερα	
  αποτελέσματα	
  για	
  επιτυχή	
  
συνουσία	
  σε	
  σύγκριση	
  με	
  την	
  κατ’	
  επίκληση	
  λήψη	
  ταδαναφίλης	
  

•  Η	
  ημερήσια	
  δοσολογία	
  είναι	
  καλά	
  ανεκτή	
  

•  Σε	
  ζευγάρια	
  με	
  συχνές	
  σεξουαλικές	
  επαφές	
  που	
  επιθυμούν	
  αυθορμητισμό	
  

•  McMahon	
  C	
  (2005)	
  Comparison	
  of	
  efficacy,	
  safety	
  and	
  tolerability	
  of	
  on-­‐-­‐-­‐demand	
  tadalafilb	
  and	
  daily	
  
dosed	
  tadalafil	
  for	
  the	
  treatment	
  of	
  erecrle	
  dysfuncron.	
  J	
  Sex	
  Med	
  

•  Rajfer	
  J,	
  Alio�a	
  PJ,	
  Steidle	
  CP	
  et	
  al.	
  (2007)	
  Tadalafil	
  dosed	
  once	
  a	
  day	
  in	
  men	
  with	
  erecrle	
  dysfuncron:	
  a	
  
randomized,	
  double-­‐-­‐-­‐blind,	
  placebo-­‐-­‐-­‐controlled	
  study	
  in	
  the	
  US.	
  Int	
  J	
  Impot	
  Res	
  



•  Η	
  παθοφυσιολογία	
  είναι	
  πολυπαραγοντική	
  
•  Η	
  αποτελεσματικότητα	
  είναι	
  μέτρια,	
  δεν	
  επηρεάζονται	
  τα	
  

επίπεδα	
  σακχάρου	
  	
  
•  Βελτίωση	
  αποτελεσματικότητας:	
  Ρύθμιση	
  επιπέδων	
  γλυκόζης	
  

αίματος	
  και	
  συνοδών	
  νοσημάτων	
  	
  	
  

Ασθενείς	
  με	
  Σακχαρώδη	
  
Διαβήτη	
  

Ασθενείς	
  με	
  	
  
ριζική	
  

προστατεκτομή	
  

•  Η	
  παθοφυσιολογία	
  είναι	
  πολυπαραγοντική	
  
•  Αξιολόγηση	
  της	
  στυτικής	
  ικανότητας	
  πριν	
  το	
  χειρουργείο	
  
•  PDE5i	
  μετεγχειρητικά	
  (Tadanafil	
  5mg	
  καλύτερα	
  αποτελέσματα)	
  

Ενημέρωση	
  για	
  τις	
  δυσκολίες	
  αποκατάστασης	
  

Ασθενείς	
  με	
  νευρολογικά	
  νοσήματα	
  

•  Περιορισμένα	
  στοιχεία	
  για	
  αποτελεσματικότητα	
  &	
  ασφάλεια	
  
•  Sildenafil:	
  Αποτελεσματική	
  σε	
  ασθενείς	
  με	
  Parkinson	
  και	
  MS	
  
•  Sildenafil:	
  Σε	
  ασθενείς	
  με	
  πολλαπλή	
  συστηματική	
  ατροφία	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  παρατηρείται	
  σοβαρή	
  υπόταση	
  



ΕΡΩΤΗΣΕΙΣ	
  

Ερώτηση	
  4	
  
Ποιον	
  PDE5i	
  προτιμούν	
  οι	
  

ασθενείς;	
  



Προτίμηση	
  PDE5i	
  	
  
•  Διακοπή	
  περίπου	
  στο	
  50%	
  
•  Οι	
  μεγαλύτεροι	
  σε	
  ηλικία	
  άνδρες	
  με	
  λίγες	
  επαφές	
  τείνουν	
  να	
  

προτιμούν	
  	
  σιλδεναφίλη	
  και	
  βαρδεναφίλη	
  ενώ	
  οι	
  νεότεροι	
  
ταδαλαφίλη	
  καθημερινής	
  λήψης	
  	
  

•  Η	
  επιλογή	
  PDE5i	
  θα	
  πρέπει	
  να	
  είναι	
  συνάρτηση	
  της	
  συχνότητας	
  
επαφών	
  και	
  της	
  ανάγκης	
  για	
  αυθορμητισμό	
  

•  Δυνατότητα	
  στον	
  ασθενή	
  να	
  δοκιμάσει	
  όλους	
  τους	
  PDE5	
  ώστε	
  να	
  
επιλέξει	
  ποιος	
  ανταποκρίνεται	
  στις	
  ανάγκες	
  του	
  

•  Ασθενείς	
  που	
  δοκίμασαν	
  όλους	
  του	
  PDE5i:	
  συνέχιση	
  χρήσης	
  στα	
  3	
  
χρόνια	
  σε	
  ποσοστό	
  86%.	
  	
  

	
   •  Hatzimourardis	
  K,	
  Hatzichristou	
  DG	
  (2009)	
  Phosphodiesterase	
  type	
  5	
  inhibitors:	
  unmet	
  needs.	
  Curr	
  Pharm	
  Des	
  
•  Ljunggren	
  C,	
  Hedelin	
  H,	
  Salomonsson	
  K	
  et	
  al.	
  (2008)	
  Giving	
  parents	
  with	
  erecrle	
  dysfuncron	
  the	
  opportunity	
  to	
  try	
  all	
  three	
  available	
  phosphodiesterase	
  

type	
  5	
  inhibitors	
  contributes	
  to	
  be�er	
  long-­‐-­‐-­‐term	
  treatment	
  compliance.	
  J	
  Sex	
  Med	
  









ΕΡΩΤΗΣΕΙΣ	
  

Ερώτηση	
  5	
  
Πως	
  χειρίζεστε	
  ασθενείς	
  

που	
  δεν	
  απαντούν	
  στους	
  

PDE5i;	
  









NONRESPONDERS:	
  definiron	
  









Ασθενείς	
  που	
  δεν	
  ανταποκρίνονται	
  στους	
  PDE5i	
  

•  Μη	
  σωστή	
  λήψη	
  του	
  φαρμάκου	
  
•  Προβλήματα	
  ψυχολογικά	
  και	
  σχέσης	
  
•  Σεξουαλική	
  δυσλειτουργία	
  της	
  συντρόφου	
  
•  Σοβαρή	
  οργανική	
  στυτική	
  δυσλειτουργία	
  

















































•  Βελτίωση	
  του	
  IIEF-­‐EF.	
  
•  Νέοι	
  ασθενείς,	
  μετά	
  από	
  ριζική.	
  	
  

PDE5i	
  και	
  VED	
  

•  Ανταπόκριση	
  έως	
  31%	
  
•  Παρενέργειες	
  σε	
  ποσοστό	
  33%	
  
•  20%	
  ζάλη	
  

PDE5i	
  και	
  ενδοπεϊκές	
  ενέσεις	
  

•  Βελτίωση	
  σε	
  ασθενείς	
  με	
  επίπεδα	
  T	
  <300ng/dl	
  
	
  	
  	
  

PDE5i	
  και	
  Τεστοστερόνη	
  

Συνδυασμοί	
  με	
  PDE5i	
  

•  Ταδαλαφιλη	
  5	
  +	
  5	
  
•  Ταδαλαφιλη	
  5	
  +	
  άλλος	
  PDE5i	
  .	
  	
  

PDE5i	
  και	
  PDE5i	
  



ΕΡΩΤΗΣΕΙΣ	
  

Ερώτηση	
  6	
  
Ποιος	
  PDE5i	
  έχει	
  το	
  

καλύτερο	
  προφίλ	
  

ασφάλειας;	
  





Ασφάλεια	
  των	
  PDE5i	
  
•  Εμφάγματα	
  μυοκαρδίου	
  
•  Τέστ	
  κόπωσης:	
  στον	
  συνολικό	
  χρόνο	
  και	
  τον	
  χρόνο	
  μέχρι	
  τη	
  

ισχαιμία	
  σε	
  ασθενείς	
  με	
  σταθερή	
  στηθάγχη	
  

Kloner	
  RA	
  (2004)	
  Novel	
  phosphodiesterase	
  type	
  5	
  inhibitors:	
  assessing	
  hemodynamic	
  effects	
  and	
  safety	
  
parameters.	
  Clin	
  Cardiol	
  	
  

•  Αντένδειξη:	
  σοβαρή	
  αγγειοδιαστολή	
  και	
  πτώση	
  ΑΠ	
  

Νιτρώδη	
  

Αντιυπερτασικά	
  	
  -­‐	
  ablocker	
  	
  

CYP34A	
  

Συνχορήγηση	
  

•  Κίνδυνος	
  υπότασης	
  –	
  παράθυρο	
  4	
  ωρών	
  
•  Αντικατάσταση	
  τεραζοσίνης,	
  δοξαζοσίνης	
  με	
  

αλφουζοσίνη	
  ή	
  ταμσουολσίνη	
  
•  Έναρξη	
  με	
  χαμηλότερη	
  δόση	
  PDE5i	
  	
  

•  Μείωση	
  δόσης	
  





ΟΙ	
  ΚΟΚΚΙΝΕΣ	
  ΕΡΩΤΗΣΕΙΣ	
  

Ερώτηση	
  1	
  
Τι	
  να	
  δίνω	
  στους	
  

καρδιολογικούς	
  ασθενείς;	
  



CVD and ED 

•  ED	
  not	
  only	
  shares	
  risk	
  factors	
  with	
  CVD	
  but	
  also	
  consrtutes	
  itself	
  an	
  
independent	
  marker	
  of	
  increased	
  risk	
  for	
  CVD.	
  

	
  
•  The	
  relevant	
  CV	
  risk	
  is	
  higher	
  in	
  men	
  40-­‐49	
  years	
  with	
  ED	
  (Vlachopoulos	
  
et	
  al.	
  2013)	
  and	
  those	
  with	
  diabetes	
  (Miner	
  et	
  al.	
  2012)	
  	
  

	
  







CVD, ED 
Depression: the 
fatal triad 

Goldstein	
  I:	
  Am	
  J	
  Cardiol	
  2000;	
  86(S1):41-­‐5	
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Πως	
  να	
  χειρίζομαι	
  τους	
  

διαβητικούς;	
  









PDE5i in patients with diabetes mellitus  

Ø  In	
  a	
  review	
  of	
  randomized	
  clinical	
  trials	
  of	
  PDE5i	
  in	
  diaberc	
  parents,	
  the	
  
weighted	
  mean	
  difference	
  for	
  the	
  IIEF-­‐EF	
  and	
  the	
  percentage	
  of	
  successful	
  
a�empts	
  in	
  the	
  PDE-­‐5	
  inhibitors	
  and	
  in	
  the	
  control	
  arm	
  was	
  26.7	
  (95%	
  CI	
  
23.1	
  to	
  30.3)	
  and	
  6.6	
  (95%	
  CI	
  5.2	
  to	
  7.9)	
  respecrvely	
  (Vardi	
  and	
  Nini	
  2007).	
  	
  

Ø  This	
  is	
  mainly	
  because	
  the	
  pathophysiology	
  of	
  diabetes-­‐induced	
  ED	
  is	
  
mulrfactorial,	
  including	
  elevated	
  advanced	
  glycaron	
  endproducts,	
  high	
  
levels	
  of	
  oxygen	
  free	
  radicals,	
  impaired	
  nitric	
  oxide	
  synthesis,	
  increased	
  
endothelin	
  B	
  receptor	
  binding	
  sites	
  and	
  up-­‐regulated	
  RhoA/Rho-­‐kinase	
  
pathway,	
  neuropathic	
  damage	
  and	
  impaired	
  cyclic	
  guanosine	
  	
  
monophosphate	
  (cGMP)-­‐dependent	
  protein	
  kinase-­‐1	
  (Thorve,	
  Kshirsagar	
  et	
  
al.	
  2011).	
  	
  

Ø  The	
  only	
  exisrng	
  strategy	
  to	
  improve	
  response	
  rates	
  include	
  inirally	
  
management	
  of	
  the	
  underlying	
  hyperglycemia	
  and	
  comorbidi�es,	
  as	
  well	
  
as	
  to	
  start	
  early	
  treatment	
  with	
  PDE5i	
  (also	
  to	
  prevent	
  or	
  halt	
  the	
  
progression	
  of	
  disease).	
  	
  

Efficacy	
  only	
  in	
  pts	
  
with	
  good,	
  long	
  term	
  
blood	
  glucose	
  control	
  	
  

1	
  out	
  of	
  2	
  pts	
  will	
  
respond	
  to	
  
treatment	
  

Treat	
  any	
  
comorbidity	
  



Ho	
  JE,	
  Arora	
  P,	
  Walford	
  GA,	
  Ghorbani	
  A,	
  Guanaga	
  DP,	
  Dhakal	
  
BP	
  et	
  al.	
  Effect	
  of	
  phosphodiesterase	
  inhibiron	
  on	
  insulin	
  
resistance	
  in	
  obese	
  individuals.	
  J	
  Am	
  Heart	
  Assoc	
  	
  2014;	
  3	
  





Diabetes mellitus and ED 

Cellek	
  S,	
  et	
  al.	
  Int	
  J	
  Impotence	
  Res	
  (2013)	
  25,	
  1–6.	
  

PDE5	
  inhibitors	
  
Sta�ns	
  
α1	
  antagonists	
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Πως	
  να	
  χειρίζομαι	
  τους	
  

ασθενείς	
  με	
  ΚΥΠ;	
  





BPH-associated LUTS is strong predictor of ED 

•  24.8%	
  had	
  reduced	
  or	
  no	
  sexual	
  acrvity	
  because	
  of	
  LUTS	
  (Wein,	
  Coyne	
  et	
  al.	
  2009)	
  	
  
•  31.1%	
  of	
  those	
  with	
  ED+BPH	
  are	
  treated	
  for	
  ED;	
  51.7%	
  of	
  men	
  with	
  BPH	
  were	
  under	
  treatment	
  (Foster,	
  

Annunziata	
  et	
  al.	
  2013).	
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Severity of LUTS predicts severity of ED 
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BPH-therapies and ED 
•  Clinical	
  trials	
  with	
  5ARI	
  report	
  prevalence	
  rates	
  of	
  de	
  novo	
  erecrle	
  dysfuncron	
  of	
  5	
  -­‐	
  9%,	
  while	
  decreased	
  

circularng	
  dihydrotestosterone	
  (DHT)	
  in	
  diminished	
  sexual	
  desire	
  and/or	
  orgasm	
  (Gur	
  et	
  al.	
  2013).	
  	
  
•  Prolonged	
  adverse	
  effects	
  on	
  sexual	
  funcron	
  are	
  reported	
  by	
  a	
  subset	
  of	
  men,	
  raising	
  the	
  possibility	
  of	
  a	
  

causal	
  relaronship(Traish	
  et	
  al.	
  2011)	
  	
  
•  A	
  systemarc	
  review	
  of	
  33	
  randomized	
  controlled	
  trials	
  and	
  cohort	
  studies	
  showed	
  that	
  minimally	
  invasive	
  

surgeries	
  for	
  BPH	
  have	
  comparable	
  effects	
  to	
  those	
  of	
  TURP	
  on	
  erecrle	
  funcron	
  (Frieben,	
  Lin	
  et	
  al.	
  2010).	
  	
  
•  Bipolar	
  and	
  monopolar	
  TURP	
  have	
  no	
  difference	
  on	
  overall	
  sexual	
  funcron	
  (Mamoulakis	
  et	
  al.	
  2013).	
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Πως	
  να	
  χειρίζομαι	
  ασθενείς	
  

που	
  λαμβάνουν	
  φάρμακα	
  

που	
  βλάπτουν	
  την	
  στύση;	
  



Drug-induced ED 

Clinical	
  strategies	
  to	
  restore	
  drug-­‐induced	
  ED:	
  	
  
•  Dose	
  reducron,	
  if	
  indicated;	
  
•  Dose	
  schedule	
  a£er	
  sexual	
  acrvity;	
  	
  
•  Scheduling	
  a	
  drug	
  holiday	
  periodically,	
  e.g.	
  a	
  two-­‐day	
  drug	
  holiday	
  (weekends)	
  of	
  an	
  anrdepressant	
  may	
  

restore	
  sexual	
  funcron	
  without	
  the	
  drug	
  losing	
  its	
  efficacy.	
  	
  

Ø  Anrhypertensives,	
  anrdepressants	
  and	
  anrandrogens	
  are	
  the	
  3	
  most	
  harmful	
  drug	
  categories	
  for	
  EF	
  
(Simonsen	
  2010)	
  

Ø  From	
  a	
  clinical	
  pracrce	
  point	
  of	
  view,	
  the	
  only	
  way	
  to	
  idenrfy	
  the	
  effect	
  of	
  a	
  drug	
  is	
  to	
  order	
  a	
  drug	
  
holiday,	
  if	
  indicated	
  (Taylor	
  et	
  al.	
  2013).	
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Τελικά	
  η	
  προστασία	
  των	
  

νεύρων	
  στη	
  ριζική	
  

προστατεκτομή	
  σώζει	
  τη	
  

στύση;	
  



The incredible nerve-sparing surgery 

h�p://urology.ufl.edu/parent-­‐care/roborc-­‐laparoscopic-­‐urologic-­‐surgery/procedures/roborc-­‐nerve-­‐sparing-­‐radical-­‐prostatectomy/	
  





Nerve-sparing Radical Prostatectomy: myth or 
fact?  

Ø  Post-­‐radical	
  prostatectomy	
  ED	
  prevalence	
  varies	
  in	
  different	
  studies	
  between	
  25-­‐75%	
  (Sanda	
  et	
  al.	
  2008)	
  	
  
Ø  Such	
  discrepancy	
  in	
  success	
  rates	
  allows	
  clinicians	
  to	
  bypass	
  the	
  lack	
  of	
  well-­‐designed	
  head-­‐to-­‐head,	
  

compararve	
  studies	
  on	
  different	
  surgical	
  techniques	
  and	
  eventually	
  provide	
  parents	
  with	
  unrealisrc	
  
expectarons	
  (Hatzichristou	
  2012).	
  	
  

Ø  The	
  primary	
  parameters	
  contriburng	
  to	
  EF	
  recovery	
  (Salonia,	
  Burne�	
  et	
  al.	
  2012):	
  	
  
ü  Parent	
  factors,	
  including	
  age,	
  baseline	
  EF	
  and	
  comorbid	
  condirons),	
  	
  
ü  Cancer	
  locaron	
  (unilateral	
  vs	
  bilateral	
  nerve-­‐sparing),	
  	
  
ü  Technical	
  aspects	
  (i.e.	
  intra-­‐	
  vs	
  inter-­‐	
  vs	
  extrafascial	
  technique),	
  surgical	
  approach	
  (i.e.	
  open,	
  laparoscopic	
  

and	
  robot-­‐assisted	
  RP),	
  as	
  well	
  as	
  	
  
ü  Surgeon	
  factors	
  (i.e.	
  surgical	
  volume	
  and	
  surgical	
  skill)	
  



Radical prostatectomy and erectile 
function: the end of the miracle 

Ø  A	
  randomized,	
  double-­‐blind,	
  double-­‐	
  dummy,	
  mulrcentre,	
  parallel	
  group	
  study	
  
conducted	
  at	
  87	
  centres	
  worldwide,	
  included	
  628	
  parents	
  scheduled	
  to	
  
undergo	
  bilateral	
  NSRP	
  within	
  1	
  month	
  of	
  screening	
  and	
  having	
  a	
  normal	
  IIEF-­‐
EF	
  score	
  of	
  >26	
  at	
  screening.	
  	
  

Ø  Three	
  significant	
  observa�ons	
  are	
  of	
  par�cular	
  interest:	
  	
  
•  In	
  87	
  centers	
  of	
  excellence	
  worldwide,	
  9	
  months	
  postoperarvely,	
  only	
  16.8%	
  

of	
  the	
  pa�ents	
  in	
  the	
  placebo	
  group	
  had	
  normal	
  erec�le	
  func�on,	
  as	
  they	
  had	
  
preoperarvely;	
  	
  

Most	
  pts	
  will	
  have	
  ED	
  
postop	
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Να	
  χορηγώ	
  PDE5i	
  μετά	
  τη	
  

ριζική	
  προστατεκτομή;	
  



Rehabilitation Program: is it time to forget about 
it?  

Ø  Two	
  double-­‐blind	
  studies	
  have	
  found	
  no	
  difference	
  between	
  nightly	
  vs	
  on-­‐demand	
  use	
  of	
  vardenafil	
  or	
  
sildenafil	
  a£er	
  nerve-­‐sparing	
  radical	
  prostatectomy	
  (Montorsi	
  et	
  al.	
  2008;	
  Pavlovich	
  et	
  al.	
  2013)	
  	
  

Ø  A	
  goal-­‐oriented	
  treatment	
  paradigm	
  has	
  been	
  recently	
  proposed,	
  where	
  any	
  chosen	
  treatment	
  may	
  
actually	
  induce	
  erecrons	
  that	
  allow	
  sexual	
  intercourse	
  (Fode,	
  Ohl	
  et	
  al.	
  2013)	
  	
  

“One	
  must	
  be	
  very	
  careful	
  not	
  to	
  repeat	
  the	
  statement	
  that	
  penile	
  
rehabilitaron	
  regimens	
  improve	
  erecrle	
  funcron	
  a£er	
  radical	
  prostatectomy	
  
so	
  many	
  rmes	
  that	
  it	
  becomes	
  a	
  truth,	
  even	
  without	
  the	
  proper	
  scienrfic	
  
backing”	
  	
  

	
   	
   	
   	
   	
   	
   	
   	
  
	
   	
   	
   	
  Fode,	
  Ohl	
  et	
  al.	
  2013	
  	
  	
  



Radical prostatectomy and erectile 
function: the end of the miracle 

Ø  A	
  randomized,	
  double-­‐blind,	
  double-­‐	
  dummy,	
  mulrcentre,	
  parallel	
  group	
  study	
  
conducted	
  at	
  87	
  centres	
  worldwide,	
  included	
  628	
  parents	
  scheduled	
  to	
  
undergo	
  bilateral	
  NSRP	
  within	
  1	
  month	
  of	
  screening	
  and	
  having	
  a	
  normal	
  IIEF-­‐
EF	
  score	
  of	
  >26	
  at	
  screening.	
  	
  

•  Starsrcally	
  significant	
  difference	
  compared	
  to	
  placebo	
  was	
  norced	
  only	
  at	
  the	
  
vardenafil	
  on-­‐demand	
  group	
  (	
  p	
  =	
  0.0003);	
  	
  

•  On-­‐demand	
  administraron	
  of	
  PDE5i	
  one	
  year	
  postopera�vely	
  reached	
  mean	
  
SEP3	
  success	
  rates	
  of	
  approximately	
  60%	
  

1	
  out	
  of	
  5	
  will	
  be	
  
responder	
  to	
  PDE5i	
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Να	
  χορηγώ	
  PDE5i	
  στην	
  

Peyronie;	
  



Peyronie’s disease: grafting procedures are not 
friendly to erectile function  

•  58.1%	
  reported	
  preoperarve	
  ED	
  (vascular	
  disease	
  in	
  76.8%)	
  (Kadioglu	
  et	
  al.	
  2011).	
  
•  The	
  risk	
  of	
  new	
  ED	
  with	
  plica�on/tunica	
  excision	
  techniques	
  is	
  0–13%,	
  compared	
  to	
  5–53%	
  for	
  gra�ing	
  techniques	
  

(Hatzimourardis	
  et	
  al.	
  2012)	
  
•  65%	
  of	
  pa�ents	
  were	
  dissa�sfied	
  with	
  the	
  outcome	
  of	
  gra�	
  surgery	
  at	
  5-­‐years	
  (Chung	
  et	
  al.	
  2011)	
  	
  	
  
•  Diminished	
  sensaron	
  is	
  reported	
  in	
  4–21%	
  for	
  plicaron	
  /	
  tunica	
  excision,	
  with	
  limited	
  data	
  for	
  gra£ing	
  procedures	
  

(Levine	
  2013).	
  	
  
•  Parents	
  should	
  be	
  aware	
  of	
  gra£ing	
  major	
  drawbacks	
  before	
  surgery.	
  	
  

Based	
  on	
  the	
  above,	
  all	
  proposed	
  guidelines	
  recommend	
  tunica	
  plicaron	
  procedures	
  for	
  
curvature	
  <60o	
  and	
  absence	
  of	
  extreme	
  deformires	
  (hourglass,	
  hingle).	
  
(Hatzimourardis,	
  Eardley	
  et	
  al.	
  2012;Levine	
  and	
  Burne�	
  2013).	
  







1.   Peyronie's	
  disease	
  (PD)	
  is	
  a	
  localized	
  fibro�c	
  condi�on	
  of	
  the	
  tunica	
  albuginea	
  that	
  is	
  associated	
  with	
  risk	
  factors	
  for	
  
corpora	
  cavernosa	
  fibrosis	
  (such	
  as	
  advanced	
  age	
  and	
  diabetes)	
  and	
  Dupuytren	
  contracture,	
  another	
  localized	
  
fibro�c	
  process.	
  	
  

2.   Most	
  of	
  the	
  current	
  pharmacological	
  treatments	
  for	
  PD	
  are	
  not	
  based	
  on	
  an�fibro�c	
  approaches	
  that	
  have	
  shown	
  
promising	
  results	
  in	
  animal	
  models	
  and	
  clinical	
  efficacy	
  in	
  other	
  fibro�c	
  condi�ons,	
  which	
  may	
  explain	
  why	
  they	
  are	
  
generally	
  unsuccessful.	
  	
  

3.   Evidence	
  gathered	
  in	
  human	
  specimens	
  and	
  animal	
  models	
  of	
  PD	
  have	
  elucidated	
  aspects	
  of	
  its	
  e�ology	
  and	
  
histopathology,	
  showing	
  that	
  overexpression	
  of	
  transforming	
  growth	
  factor	
  β1,	
  plasminogen	
  ac�vator	
  inhibitor	
  1,	
  
reac�ve	
  oxygen	
  species	
  and	
  other	
  profibro�c	
  factors,	
  which	
  are,	
  in	
  most	
  cases,	
  assumed	
  to	
  be	
  induced	
  by	
  trauma	
  to	
  
the	
  tunica	
  albuginea,	
  leads	
  to	
  myofibroblast	
  accumula�on	
  and	
  excessive	
  deposi�on	
  of	
  collagen.	
  	
  

4.   At	
  the	
  same	
  �me,	
  a	
  steady	
  overexpression	
  of	
  inducible	
  nitric	
  oxide	
  synthase,	
  leading	
  to	
  increased	
  nitric	
  oxide	
  and	
  
cGMP	
  levels,	
  seems	
  to	
  act	
  as	
  an	
  endogenous	
  an�fibro�c	
  mechanism.	
  	
  

5.   This	
  process	
  has	
  also	
  been	
  reported	
  in	
  corporal	
  and	
  cardiovascular	
  fibrosis,	
  and	
  has	
  led	
  to	
  the	
  demonstra�on	
  that	
  
long-­‐term	
  con�nuous	
  administra�on	
  of	
  phosphodiesterase	
  type	
  5	
  inhibitors	
  counteracts	
  the	
  development	
  of	
  a	
  PD-­‐
like	
  fibro�c	
  plaque	
  in	
  a	
  rat	
  model,	
  and	
  later	
  extended	
  to	
  the	
  preven�on	
  of	
  corporal	
  fibrosis	
  in	
  animal	
  models	
  of	
  
erec�le	
  dysfunc�on.	
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Να	
  χορηγώ	
  PDE5i	
  στην	
  

χρόνια	
  προστατίτιδα;	
  



Peixoto	
  CA,	
  Gomes	
  FO	
  dos	
  S.	
  The	
  role	
  of	
  phosphodiesterase-­‐5	
  inhibitors	
  in	
  prostarc	
  inflammaron:	
  a	
  review.	
  Journal	
  of	
  
Inflamma-on	
  (London,	
  England).	
  2015;12:54.	
  

1.  PDE5Is	
  are	
  therapeurcal	
  tools	
  used	
  for	
  several	
  urological	
  and	
  non-­‐urological	
  
disorders,	
  and	
  experimental	
  evidence	
  suggest	
  that	
  their	
  chronic	
  use	
  does	
  not	
  induce	
  
cellular	
  and	
  molecular	
  prostarc	
  alterarons.	
  	
  

2.  The	
  mechanisms	
  involved	
  in	
  improvements	
  observed	
  in	
  BPH/LUTS	
  possibly	
  include	
  
relaxaron	
  of	
  the	
  smooth	
  muscles	
  of	
  the	
  bladder	
  and	
  prostate	
  by	
  NO/cGMPc	
  
signaling	
  or	
  via	
  improving	
  RhoA/Rho-­‐kinase	
  (ROCK),	
  and	
  by	
  reducron	
  of	
  the	
  
hyperacrvity	
  of	
  the	
  autonomic	
  nervous	
  system.	
  

3.  	
  PDE5Is	
  can	
  also	
  direct	
  and	
  indirectly	
  down-­‐regulate	
  prostarc	
  inflammaron/BPH/
LUTS	
  by	
  inducing	
  high	
  levels	
  of	
  cGMP.	
  	
  

4.  In	
  conclusion,	
  since	
  inflammaron	
  is	
  a	
  major	
  factor	
  in	
  benign	
  prostarc	
  hyperplasia	
  
(BPH)	
  progression,	
  PDE5Is	
  could	
  also	
  restore	
  prostarc	
  funcron,	
  as	
  they	
  act	
  as	
  
potent	
  anr-­‐inflammatory	
  drugs.	
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