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OZET:
Erken bosalma, tedavisi ve selektif serotonin gerialim in-
hibitorlerinin etkinligi

Bazi selektif serotonin gerialim inhibitérleri (SSGI) erken bosalmanin te-
davisinde giderek birinci secenek haline gelmistir. Bununla birlikte
SSGi'nin, istek, uyanlma, orgazma ulasma siresi ve orgazm kalitesi
gibi cinsel islevlerin pek cok yonunu etkiledikleri de bilinmektedir. Bu
yazi erken bosalma tedavisinde SSGi'nin etkinlikleri, yan etkileri ve kul-
lanilma bigimleri Gzerine odaklanmistir. Amag literatr bilgilerini toplu-
ca sunarak, konunun netlik kazanan ve tartismali olan yanlarini ince-
leyip, klinisyenlerin gundelik uygulamalarina katkida bulunabilmektir.
SSGiin erken bosalma tedavisinde kullaniimalari ile ilgili calismalar
1990 yili sonrasinda yogunlasmaktadir. Bu nedenle, SSGi ile ilgili ola-
rak 1990 ile 2005 yillan arasindaki Medline, Pubmed, Ovid ve Turk Psi-
kiyatri Dizini veri tabanlari taranmistir. Erken bosalma ile ilgili bilgi ve
diger tedavi yontemleri konusunda, yil sinirlamasi olmaksizin ayni ve-
ri tabanlari taranmis ve ulasilabilen kaynaklar gézden gegirilmistir. Bu
gozden gegirmenin sonun da paroksetin, sertralin ve fluoksetin olmak
Uzere U¢ SSGIMUn erken bosalma tedavisinde etkili olduklar gérol-
mUstUr. Fluvoksaminin erken bosalma tedavisinde kullaniimaya uy-
gun olmadig, sitalopram konusunda da farkli calisma sonuglar ne-
deniyle bir fikir birligi bulunmadig belirlenmistir. Paroksetinin bosal-
may! geciktirme konusunda en etkili, ayni zamanda en fazla yan etki-
si olan SSGI oldugu sonucuna varilmistir. Yeni ve gicli SSGinin kisa
yarilanma émorleri nedeniyle etkileri hizla baslamakta ve plazma
konsantrasyonlari da ayni hizla dusmektedir. Bu 6zellikleri bir avantaj
olarak dusunUlmektedir. Ancak, yan etkiler, surdirme tedavisi ve ken-
diliginden etki yitimi hala ¢6zulmemis sorunlar olarak kalmaktadir.
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ABSTRACT:

Premature ejaculation, treatment of the premature
ejaculation and efficacy of selective serotonin reuptake
inhibitors in the treatment of premature ejaculation

Some selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) have increasingly
become the first choice for the treatment of premature ejaculation.
However, SSRIs have been reported to affect several aspects of sexual
function, including libido, sexual arousal, time to reach orgasm, and
orgasm quality. This paper focuses on the efficacy, side effects and
dosage schedules of SSRIs in the treatment of premature ejaculation.
We found that studies of the use of SSRIs in the treatment of premature
ejaculation have been increased after 1990. We have searched
Medline, Pubmed, Ovid and Turk Psikiyatri Dizini data bases between
1990 and 2005. The goal of this paper is to contribute to every day
psychiatric practice. As pharmacotherapies, paroxetine, sertraline,
and fluoxetine seem efficient in the treatment of premature
ejaculation, but fluvoxamine is not. There is no agreement on the
efficacy of citalopram. Paroxetine seems to be the most effective
among the SSRIs in the treatment of premature ejaculation. On the
other hand, it has the most powerfull side effects. New and potent
serotonin transport inhibitors with a short half-life may be
advantageous for the treatment of premature ejaculation where an
acute effect to delay ejaculation followed by a relatively rapid fall in
SSRI plasma concentration might be desirable. However, the side
effects, maintenance therapy and spontaneous loss of efficacy are
still unresolved issues.
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GIRIS

ceden urologlar veya psikiyatristler ta-
rafindan yada bir eczaci tarafindan one-
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osalmada gecikmeye neden ol-

duklan fark edilen daha onceki

diger ilaglar gibi, selektif seroto-
nin gerialim inhibitorleri (SSGI) de bu et-
Kileri fark edildikten sonra, birincil kul-
lanim amagclarl disinda erken bosalma
tedavisinde de siklikla kullaniimaya
baslanmustir. Klinik gozlemlerimize gore
erken bosalma yakinmasiyla basvuran
hastalarin onemli bir bolimu, daha on-

rilen bir yada daha fazla SSGI grubu ila-
¢l denemis olarak gelmektedir. Gozden
gecirme calismamizin amaci, SSGi'nin
erken bosalmadaki etki mekanizmalari,
kullanim bicimleri ve dozaj konularin-
daki bilgi birikimlerini topluca sunarak,
psikiyatri pratiginde bu alanda dogru
kullaniimalarina katkida bulunabilmek-
tir. Bu amacla Medline, Pubmed, Ovid
ve TUrk Psikiyatri Dizini veri tabanlar
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1990 ile 2005 yillari arasi esas alinarak taranmis ve ula-
silabilen yayinlar gozden gecirilmistir.

Literatiirde SSGi'nin erken bosalma tedavisinde kul-
lanimlari ile ilgili calismalar ve yayinlar 4 ana grupta
toplanmaktadir. Birinci grupta olgu bildirimleri ve agik
calismalar, ikinci grupta bir SSGI'nlin plasebo ile karsl-
lastinldigl tek ya da cift kor calismalar, t¢uncl grupta
SSGI'nin kendi aralarinda ve plasebo ile karsilastirildik-
larl cift kor calismalar, dordiinci grupta ise SSGi'nin
yalniz baslarina kullanimlari ile baska ila¢ ya da yon-
temlerle birlikte kullanilmalarinin karsilastinildigi calis-
malar yer almaktadir. Yazimizda, biz de bu gruplari
esas alarak SSGI'ni sirayla incelemeye calisacagiz.

DSM IV olcutlerine gore, minimal cinsel uyaranla,
vajinal giristen once, giris sirasinda veya hemen sonra-
sinda, Kisinin istemeden bosalmasi, bu durumun su-
rekli ve tekrarlayici olmasi kosuluyla erken bosalma
olarak tanimlanmaktadir. ICD 10 ise vajinal giristen
sonraki 15 sn. icerisinde gerceklesen bosalmayi erken
bosalma olarak kabul etmektedir. DSM IV erken bosal-
ma tanisi i¢in bu durumun Kiside sikintlya neden olma-
sl, kisiler arasi iliskilerini bozmasi ve herhangi bir psiko-
aktif maddenin dogrudan etkisine bagli olmamasi ko-
sullarini da aramaktadir. Ayrica, uyarilma surecini etki-
leyen yas, partnerin yeni olup olmamasi, cinsel iliski
sikhigl gibi etkenlerin de géz oninde bulundurulmasi
onerilmektedir (1).

Erken bosalma, yasam boyu yada sonradan ortaya
¢ikmis olmasina, genel yada durumsal olmasina, psiko-
lojik etkenlere veya birden fazla etkene bagl olmasina
gore de cesitli alt gruplara aynimistir. Ayrica literatUr-
de tedavi bicimi secimine esas olmak Uzere hiperor-
gazmik ve hipoorgazmik erken bosalma kavramlari da
tanimlanmaktadir (2-5).

Erken bosalma erkeklerde en sik gortlen cinsel is-
lev bozuklugudur. Cinsel islev bozuklugu olan erkekle-
rin %35-40'Inda esas sikayetin erken bosalma oldugu
bildirilmektedir (2,6,7). Erkek populasyonunda %21 ora-
ninda goruldigl, ornekleme ve kullanilan Ol¢ltlere
bagl olarak gorilme sikhginin %40-75 arasinda degis-
tigi de bildirilmistir (7,8).

Taniya varilirken erken bosalmasi olan Kisinin yani
sira varsa ve mumkdunse cinsel partneri ile de gorusul-
melidir. Ayni zamanda bir sertlesme problemi olup ol-
madigini belirlemek icin ayrintili bir cinsel oykd alin-
malidir. Olgularin ¢ogunda organik bir neden bulunma-

makla birlikte ayrintili Urolojik ve norolojik muayene
ve incelemeler yapimalidir (1,9). Laboratuar testi ola-
rak da en azindan bir idrar analizinin yol gosterici ola-
cagl belirtilmektedir (enfeksiyon,glikoz seviyesi vb) (8).

BOSALMA VE ERKEN BOSALMANIN
FIZYOLQJISI

Normal bosalma refleksinde penis basinin uyaril-
maslyla reseptorler dorsal ve pudental sinirler yoluyla
sakral korda sinyal gonderirler. Sakral korddan sinyal-
ler T 10-12 seviyesindeki intermediolateral kolonlara
gonderilir. Efferent sinyaller preganglionik sempatik si-
nirler yoluyla ganglionlara gider. Buradan da hipogas-
trik ve pelvik sinirler yoluyla pelvik pleksusa ulasirlar.
Buradan cikan sinyaller ise emisyona neden olan ka-
verndz sinuslere gider. Emisyon basincl pudental ve
pelvik sinirler yoluyla sakral 2-4’e sinyal olarak gonde-
rilir. Buradaki Onuf cekirdeklerindeki motor noronlar
pudental sinirler yoluyla bulbo-iskio-kavernoz kaslara
sinyal gonderirler ki bu da bosalmaya neden olur. Be-
yinde ise medial preoptik alan, paraventrikiler cekir-
dekler ve nikleus paragigantocellularis (nPGl) ilgili
merkezler olarak anilmaktadirlar. nPGI'nin lumbosakral
spinal korda olan projeksiyonlar bosalmanin tonik in-
hibisyonunda rol oynamaktadir. Bosalma ve erken bo-
salmanin fizyolojisi ve nedenleri ile ilgili bilgilerimiz he-
niiz yetersizdir. Insan ve hayvan c¢alismalarinda, 5-HT
1A reseptorlerinin uyariimasinin bosalma suresini ki-
salttigl, 5-HT 2C reseptorlerinin uyariimasinin ise bosal-
may! geciktirdigi gosterilmistir (10-12). Serotonerjik
ilaclarin bosalmay geciktirdigi ya da tamamen engel-
ledigi de bilinmektedir. Alfa reseptor uyariminin peri-
ferde kolinerjik lifler sayesinde duzenleyici rol oynadi-
81, serotoninin ise beyin dizeyinde etkili oldugu soyle-
nilmekteyse de bosalmanin ana norotransmitteri ko-
nusundaki tartismalar kesinlik kazanmamustir (8,10,12).

Erken bosalma etyolojisinde:

1. Penil hipersensitivitenin

2. Hipereksitable bosalma refleksinin

3. Santral sinir sisteminde disuk serotonin transfe-
rinin rol oynayabilecegi dustnilmektedir.

SSGI'NIN OLASI ETKI MEKANIZMALARI

Erken bosalmada santral dizeyde 5-HT 2C hiposen-
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sitivitesinin ya da 5HT1A hipersensitivitesinin rol oyna-
yabilecegi de ileri strdlmustdr. Son zamanlarda fare-
lerle yapilan bir caismada, 5-HT 1A agonisti verilen fa-
relerin bosalma surelerinin kisaldigi, SSGI verilmesinin
bu durumu tersine cevirdigi ve bosalma surelerini
uzattigl, dolayisiyla SSGi'nin 5-HT 1A desensitizasyonu
yoluyla etkilerini gosterdikleri; bu yolla nPGI'in spinal
korddaki projeksiyonlariyla bosalma tzerindeki inhibe
edici etkisinin artirildigl bildirilmektedir (11). Halen an-
tidepresan olarak kullanilan fluoksetin, sertralin, pa-
roksetin, sitalopram ve fluvoksamin gibi SSGi ilaclarin
erken bosalmadaki etkinlikleri arasindaki farklliklari
farmakokinetiklerini esas alarak inceleyen ve etkinlik
farklarini buna dayandiran herhangi bir calismaya rast-
laniimamustir. Sitalopram boliminde de bahsedilecegi
lzere SSGl ilaglann seciciliklerinin de etkinliklerinde rol
oynamadigl belirtiimektedir. Halen arastirma safhasin-
da bulunan, etkisi hizli baslayan ve yarilanma omrd ki-
sa SSGI'nin bu ozellikleri etkinliklerini artirmamakta-
dir.Yalnizca yan etkilerin azalacagl ve erken bosalma-
daki etkilerini kendiliginden yitirme sorununun orta-
dan kalkacagl umulmaktadir.

Sadece fizyolojik diizeyde distunilmemesi gereken
erken bosalma karmaslik bir bozukluktur. Anksiyete gi-
bi psikopatolojik yonu, hipogonadotropik hipogona-
dizm gibi endokrin yonu ya da hipereksitabilite ve hi-
persensitivite ile giden periferik sinir patolojileri gibi
norolojik bir yonu bulunabilir. Fizyolojik ¢alismalarda
olasi kisalmis bulbokavernoz refleks disinda gosterile-
bilir net bir patoloji bulunamamistir (8,14-16).

Psikopatolojik yonden, cinsel iliski ile ilgili perfor-
mans anksiyetesinin, vajina korkusunun, kulttrel ko-
sullanmalarin, iliskinin ¢abuk bitirilmesi gereken veya
yakalanma olasiligl bulunan durumlarda cinsel iliskiye
girmenin (erkekte cabuk orgazma sartlanma) erken
bosalmaya neden olabilecegi bildirilmistir (2). Halihazir-
daki partnerin, erken bosalmasi olan erkek Uzerinde
onemli bir etkisinin oldugu, stresli ve yolunda gitme-
yen evlilik ya da iliskilerin bozuklugu siddetlendirdigi
savunulmaktadir (2,17).

TEDAVI

Tedavide, kognitif, dinamik ve davranis¢l yonelimli
terapi yontemleri uygulanmistir ve halen uygulanmak-
tadir. Bunlarin en belli bashlari Semans’in pause ma-

nevrasl, Masters ve Johnson'in pause-squeeze (Slikma)
teknigi ile Kaplan'in stop-start (dur-basla) teknigidir. Bu
teknikler basit, uygulanmasi kolay ve etkili yontemler-
dir. Basari oraninin %43 ile %100 arasinda oldugu bildi-
rilmektedir. Ancak cogunlukla tedavi icin partnere de
intiya¢ duyulmasi, birden fazla seansi hastalarin kabul
etmemesi ya da bazen hig etkili olmamalar gibi olum-
suz yanlari vardir. 6-8 ile 10-12 seans arasinda degisen
surelerle uygulanmaktadirlar (8,18,19).

Bazi ilaclarin yan etki olarak bosalmada gecikmeye
neden olduklarinin gézlemlenmesinden sonra bu ilac-
larin erken bosalma tedavisinde kullaniimalari glinde-
me gelmistir. Bosalmada gecikmeye neden olan ilaclar
grubunda anksiyolitikler, antipsikotikler, monoamin
oksidaz inhibitorleri, trisiklik antidepresanlar ve SSGi
sayllabilir. Etkinlik ve iyi tolere edilebilmeleri nedeniy-
le klomipramin ve SSGI bu alanda en ¢ok tercih edilen
seceneklerdir (20-27). Lokal anestetikler de erken bo-
salma tedavisinde tek baslarina ya da ek tedavi olarak
kullanilmuglardir. Halen de kullaniimaktadirlar (28-30).
Ayrica, sildenafil vb fosfodiesteraz inhibitorlerinin er-
ken bosalma tedavisinde tek baslarina ya da kombine
olarak kullanimlari ile ilgili yayinlar da vardir. Diger
yontemlerle tedaviye yanit alinamadiginda yada sert-
lesme bozuklugu ile birlikte gorulen erken bosalmalar-
da yuksek basari oranlar bildiriimektedir (8).

SSGI'nin erken bosalma tedavisinde kullanilmalari
ile ilgili 1966-2004 yillari arasindaki yayinlar degerlen-
diren bir gbzden gecirme calismasinda halen bir takim
soru isaretleri bulunmakla birlikte SSGi'nin erken bo-
salma tedavisinde ve hastanin yasam kalitesinin artiril-
masinda etkili olduklari bildirilmistir (31,32).

FLUOKSETIN

90’li yillann ik yarisinda birbirinden bagimsiz iki ay-
r grup, gunlik 20-40 mg. dozlarinda fluoksetin ile er-
ken bosalmasi olan erkeklerde tatmin edici sonuclar
alindigini bildirmislerdir (33,34). 11 denekle yapilan 8
haftalik acik bir calismada 20-40 mg dozlarinda, 9 de-
nekte (%82) intravajinal bosalma stresindeki degisimin
anlamh oldugu bulunmustur. 2 vakada 60mg/gin’e ¢l-
kilmasi gerekmistir. Calismada bosalma sulresindeki
uzama denegin bildirimiyle belirlenmistir (35).

3 ayr plasebo kontrollu cift kor ¢alismada da fluok-
setinin intravajinal bosalma suresini plaseboya gore
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anlamli diizeyde uzattigl ve Ustin oldugu belirlenmis-
tir (36-38). Bunlardan sinirli sayida denekle yapilan ve
surenin kronometre ile belirlendigi bir calismada, 1.
hafta 20 mg/glin sonra 40 mg/gun fluoksetin verilen 7
denekte intravajinal bosalma siresi 25 sn.den 180
sn.ye uzamis ve uzama plaseboya gore anlamli dizey-
de Ustlin bulunmustur. 15 denekle yapilan yine cift
kor, plasebo kontrolll bir calismada da intravajinal bo-
salma suresindeki uzama bakimindan fluoksetinin pla-
seboya ustunligl gosterilmis ve toplam basarl orani
%80 olarak verilmistir.

40 mg/gun fluoksetin, 100 mg/gin sertralin, 50
mg/gun klomipramin ve plasebo kullanilarak yapilan
cift kor bir calismada her hasta, her ilaci ve plaseboyu
4 hafta sureyle almis ve aralarda 1’er haftalik ilagtan
arinma donemleri birakilmistir. Bu calismayi 53 hasta-
nin 36'sl tamamlayabilmistir. Intravajinal bosalma su-
resi ortalama 46 sn.den plasebo icin 2,27 dk.ya; fluok-
setin icin 2,30 dk.ya; sertralin icin 4,27 dk.ya; klomipra-
min icin de 5,75 dk.ya ¢cikmustir. En etkili ila¢ %69,4’1Uk
basari oraniyla klomipramindir. Bunu %33,3 ile sertra-
lin ve % 13,9 ile fluoksetin takip etmektedir. Klomipra-
min cinsel doyum acisindan da plaseboya ve diger ilac-
lara gore daha etkili olmakla birlikte yan etkileri en
fazla olan ilactir (39).

Plasebo kontrollu olmayan baska bir ¢alismada ise
fluoksetin ile sertralin karsilastirilmistir. Hastalar birinci
hafta 20 mg/gun, sonrasinda 40mg/gun fluoksetin al-
mislardir. Sertralin dozu ise 50 mg/gln olarak sabit kal-
mustir. Fluoksetin grubunda 26 hastanin %73’Unun, ser-
tralin grubunda 31 hastanin %71'inin ya tam duzeldigi
ya da kismen iyilestigi bildirilmistir. Bu ¢alismada bo-
salma suresindeki uzamanin ve hastanin bundan
memnun olup olmadiginin tespitinde Kisinin bildirimi
esas alinmistir (40).

Bosalma sureleri 1 dk.nin altinda olan 51 erkekle
yapilan daha karmasik, 6 haftalik bir calismada da,
hastalara 20 mg/gln fluoksetin, 100 mg/gin fluvoksa-
min, 20 mg/gun paroksetin ve 50 mg/gun sertralin ile
plasebo verilmistir. Bu ¢alismada intravajinal bosalma
suresindeki gecikme esas alinarak degerlendirme ya-
pilmis ve slre kronometre ile belirlenmistir. En guclu
gecikmenin paroksetinde goruldugl, onu sirasiyla flu-
oksetin ve sertralinin takip ettigi; gecikme suresinin
fluoksetin, sertralin ve paroksetin icin klinik olarak ye-
terli ve istatistiksel olarak anlamli oldugu bildirilmistir.
Ancak fluvoksamin plasebodan ustin olmasina rag-
men Kklinik olarak etkinligi yeterli bulunmamustir (41).

Son olarak fluoksetinin tek basina kullaniminin, flu-
oksetin+lokal lidokain kullanimi ile karsilastirildigl bir
calismadan s0z edilecektir. Bu calismada 26 hastaya 20
mg/gun fluoksetin, 27 hastaya da fluoksetine ilave ola-
rak lokal lidokain uygulamasi verilmistir. Sadece fluok-
setin kullanan grup i¢in basarl orani %73.1, ilave lido-
kain kullanan grup icin %82.3 olarak bildirilmistir. Stre
ve basarl hastanin bildirimine dayandiriimistir (42). Ya-
kin zamanda yapilan kombine kullanimla ilgili bir ¢alis-
mada da fluoksetinin lokal anestetiklerle birlikte kulla-
nilsin ya da kullaniimasin erken bosalmanin tedavisin-
de etkili oldugu bildirilmistir. Bu ¢alisma sirasinda teda-
viyle es zamanl olarak prostatit, pelvik agri, sertlesme
bozuklugu ve anksiyetenin yiksek oranda gorildugu
belirtiimektedir (43). Fluoksetin ile ilgili ¢alismalarda
agiz kurulugu, konstipasyon, cinsel istekte azalma, uy-
kusuzluk, bas agrisi, bulanti, gastrointestinal rahatsiz-
Ik, halsizlik gibi yan etkiler bildirilmistir (8). Netice ola-
rak fluoksetin erken bosalmanin tedavisinde en etkili-
si olmamakla birlikte etkili bir ila¢ olarak gorinmekte-
dir.

Tablo 1: Fluoksetin Calismalannda Basan Oranlan ve intravaijinal Bosalma Siiresindeki Degisimler

Calisma Calisma oncesi Calisma sonrasi Basan

n doz suresi bosalma siiresi bosalma siresi oram %
Lee ve ark. 1996 n 20-40 mg 8 hafta e 82
Kara H. 1996 7 20-40 mg 2 hafta 25sn 180 sn ---
Haensel 1998 15 5-10 mg 4 hafta - e 80
Kim ve ark. 1998 36 40 mg 4 hafta 46 sn 2.5 dk 13.9
Basar 1999 31 20-40 mg T 73.1
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SERTRALIN

Diger antidepresanlarda oldugu gibi 50-100 mg/gln
dozlanindaki sertralinin de erken bosalma tedavisinde
yararl oldugunu bildiren ¢ok sayida olgu bildirimi vardir.
16 denekle yapilan aclk ¢alismalardan birinde 50 mg/gin
sertralin ile erken bosalmasi olan erkeklerin %87.5'inin
tedaviye cevap verdigi bildirilmistir (44). Diger bir acik ca-
lismada da 50-100 mg/gln dozlarindaki sertralinin 24
hastada bosalma suresini 5.9 dakikaya kadar cikardigi
saptanmustir (45). Ortalama bosalma sureleri 1 dk. olan
46 Kisilik bir grupla yapilan baska bir agik ¢alismada ise
hastalara 25 mg/gun sertralin verilerek tedaviye baslanil-
mis, 3'er haftalik aralarla doz sirasiyla 50 ve 100 mg'a ¢I-
kariimistir. 25 mg/giin dozunda ortalama bosalma stire-
si 7.6 dk.ya, 50 mg/giin dozunda 13.1 dk.ya, 100 mg/gin-
de ise 16.4 dk.ya gkmuistir. 50 mg/gun dozunda 4 hasta-
da, 100 mg/glin dozunda 10 hastada anorgazmi gorul-
mustlr. Diger yan etkiler goz Onune alindiginda 25
mg/gun dozunda 1 hastada agiz kurulugu ve istahsizlik,
1 hastada da hafif dispepsi, 100 mg/glin dozunda ise 2
hastada sertlesme bozuklugu ve libidoda azalma, 2 has-
tada agiz kurulugu ve istahsizlik, 2 hastada hafif dispep-
si, 2 hastada da anksiyete saptandigl bildirilmistir (46).

Plasebo kontrollu, tek kor bir calismada ise 50
mg/gun sertralinin bosalmadaki gecikmeyi 3.2 dk.ya
kadar uzattig bildirilmistir (47). Plasebo kontrollu, cift
kor calismalar da sertralinin etkinligini ve plaseboya Us-
tunlugunu gostermektedir. 52 hastayla yapilan 8 hafta-
Ik bir calismada sertralinin iyi tolere edildigi ve bosal-
ma suresinde yeterli ve istatistiksel olarak anlamli bir
gecikme sagladigl gosterilmistir (48). 22 hastaya 50
mg/gun sertralin, 15 hastaya plasebo verilerek yapilan
bir ¢alismada da yan etki sebebiyle tedaviyi birakan
hasta olmadig, sertralinin belirgin olarak plaseboya Us-
tln oldugu belirlenmistir. S6zu edilen her iki calismada
da bosalma suresi hastanin bildirimine gore belirlen-
mistir (49). Sertralinin plazma seviyesinin oral alinimin-
dan 4-8 saat sonra pik yaptigini goz ontine alarak plan-
lanan bir agik ¢alismada erken bosalmasi olan 24 has-
taya 2 hafta boyunca her gun 50 mg/gun sertralin ve-
rilmistir. Sonraki haftalarda ise sadece cinsel iliskide bu-
lunacaklari gunlerde, saat 17.00’de 50 yada 100 mg/gin
sertralin verilmistir. 6 hafta suren calismayi 18 hasta ta-
mamlayabilmistir. Tedavi oncesi 2319 sn olan ortala-
ma bosalma suresi, 2 hafta sureli sertralin tedavisi so-

nunda 5.9+4.2 dk; sadece cinsel iliski gunleri sertralin
alian ikinci 2 haftallk dénem sonunda ise 5.1+3.8 dk; 6
haftanin sonunda da 4.5£2.7 dk. olarak saptanmistir.
Ayni calismada tedavi oncesi ve sonrasi hem hastalarin
hem de eslerinin memnuniyet puanlarinin anlaml du-
zeyde artugl da bildirilmistir.1 hastada bosalmada iste-
nilenden fazla uzama, 2 hastada yorgunluk, 1 hastada
uyusukluk seklinde yan etkiler saptanmustir (50).

Fluoksetin ile ilgili bolimde bahsedilen, cift kor, pla-
sebo kontrollu, bir ka¢ SSGI'niin karsilastinldigl 3 ayr
calismadan ikisinde sertralinin basari orani %33 ve %71
olarak bildirilmistir (39,40). 3. calismada ise etkinlikte
paroksetin, fluoksetin ve sertralin seklinde bir siralama
yer almistir (41). Sertralin, paroksetin ve nefazadonun
karsilastinldigl 48 hastalik bir grupla yapilan, cift kor,
plasebo kontrollu ¢alismada ise hastalara 6 hafta bo-
yunca 50 mg/gun sertralin, 20 mg/gln paroksetin, 400
mg/glin nefazadon ve plasebo verilmistir. Bosalma su-
resindeki uzama kronometre ile tespit edilmistir. Bu
calisma sonunda bosalmadaki en gu¢li gecikmeyi pa-
roksetinin sagladigl, sertralinin orta diizeyde bir gecik-
meye neden oldugu, nefazadonun ise onemli bir ge-
cikme saglamadigl bildirilmistir. Bu ¢alismada sertralin
ve paroksetin gruplarinda bazi hastalarda cinsel istek
ve penis sertliginde hafif bir azalmadan soz ediliyorsa
da etkilenen hasta sayisi ve etkilenme derecesi ile bu-
nun nasil ol¢uldigu ile ilgili bilgi yoktur (51).

Sertralin ile yapilan baska bir calismada ise amac,
SSGI'nin yasam boyu erken bosalmasi olanlar ile, sert-
lesme bozuklugu nedeniyle sildenafil ile tedavi edil-
mekte olan hastalarda ortaya ¢ikan erken bosalmada-
ki etkinliginin karsilastiriimasidir. 87 hastanin yer aldigi
bu ¢alismada her iki gruba da cinsel iliskiden 4 saat on-
ce 50 mg sertralin verilmis ve tedavi oncesi ile tedavi
sonras! bosalma sureleri yaninda cinsel doyum puan-
lar da karsilastiriimustir. 6 ayin sonunda sertralinin her
iki grupta da bosalma suresini uzattigl ancak yasam
boyu erken bosalma grubundaki uzamanin, sildenafil
kullanan gruptan anlamli olarak daha fazla oldugu; cin-
sel doyum puanlarinin da yasam boyu erken bosalma
grubunda daha yuksek bulundugu bildirilmistir. Sert-
lesme bozuklugu olan ve sildenafil ile tedavi edilenle-
rin yaklasik 1/4’Unde erken bosalma ortaya ciktigl ve
SSGI'nin bu grupta yasam boyu erken bosalmasi olan-
lardaki kadar etkili olmadiklari sonucuna varilmistir.
Yan etkiler konusunda bilgi verilmemistir (52).
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Tablo 2: Sertralin Calismalarninda Basan Oranlan ve intravajinal Bosalma Siiresindeki Degisimler

Cahsma Gal. Oncesi Cal.sonrasi Basan
n doz suresi bos. siresi bos suresi oram %
Balbay ve ark. 1998 16 50 mg -—-- o — 87.5
Wise TN 1994 24 50-100 mg 5.9 dk
McMahon 1998 46 25mg 3 hafta 1dk 7.6 dk
50 mg 3 hafta 1dk 13.1dk -
100 mg 3 hafta 1dk 16.4 dk
Kim ve ark. 1998 36 50 mg 4 hafta 46 sn 4.27 dk 333
Basar ve ark. 1999 31 50 mg - o — 71
Kim ve ark. 1999 24 50 mg 2 hafta 2319 sn 5.9+4.2 dk e
Chia S. 2002 87 50 mg 6 ay 46 sn 247.2 sn -
PAROKSETIN lem plasebo kullanan grup i¢in de yapimistir. Baslan-

Yas ortalamalari 28 olan ve 14 tanesi vajinal giris-
ten once bosalan 32 hastayla yapilan bir calismada 20
mg/gun paroksetinin her aksam verildigi ve 14 gun
sonra tum hastalarin tedaviye cevap verdikleri, bosal-
ma suresinin uzadigl, ancak 19 hastada (%61) uykusuz-
luk, 21 hastada da (%68) hafif konflizyon ortaya ciktig,
buna ragmen sadece 2 hastanin tedaviyi biraktigi, 2
aylik tedavinin kesilmesinden 3 hafta sonra erken bo-
salmanin %90 oraninda yineledigi bildirilmistir (53).

Diger bir acik ¢alismada 61 hasta 20 mg/glin parok-
setin ile tedavi edilmis, yanit verenlerin tedavisi sade-
ce gerektiginde (cinsel iliski glinlerinde) kullanim sek-
linde surdirilmustdr. ilk grupta bosalma siiresinin 3.9
dk. ya, ikinci grupta 1.5 dk. ya kadar uzadigl, 5 hastada
bosalmanin hi¢ olmadigi belirtilmistir. 1 hastada ano-
reksi, 3 hastada gastrointestinal rahatsizlik hissi ve 2
hastada cinsel istekte azalma seklinde yan etkiler be-
lirlenmistir (54). 20 hasta ile yapilan baska bir agik ca-
lismada da hastalara 3 ve 6 aylik surelerle 10 mg/gin
ve 20 mg/gun paroksetin verilmis, 10 mg/glin kullanan
grupta tedaviye yanit verme orani %60, 20 mg/gin
kullanan grupta %80 olarak belirlenmistir. 20 mg/gun
grubunda tedavinin ilk haftasinda asteni ve somnolans
goruldigu de kaydedilmistir (55).

Tek Kkor, caprazlamali iki ¢alismada da paroksetin
ve plasebo Karsilastiriimistir. 42 hastanin yer aldigi bi-
rinci calismada bir grup hastaya 3 hafta streyle 10
mg/gln, ardindan 4 hafta sireyle sadece cinsel iliski
gunlerinde 20 mg/glin paroksetin verilmigtir. Ayni is-

gicta 0.5 dk. olan ortalama bosalma suresi 7 haftanin
sonunda paroksetin grubu icin ortalama 5.8 dk., plase-
bo grubu icin 1.1 dk. olarak bulunmustur. Caprazlama-
dan sonra paroksetin grubu icin 7. haftanin sonunda
ortalama bosalma suresi 6.1 dk., plasebo icin 0.6 dk
olarak belirlenmistir. 26 hasta ile yapilan ikinci calisma-
da ise cinsel iliski oncesi bir gruba paroksetin bir gru-
ba da plasebo verilmistir. 4 haftalik tedavinin ardindan
3 haftalik ilagtan arinma donemi beklenmis ve hasta-
lar caprazlanmistir. Caprazlama oncesi paroksetin gru-
bunda ortalama bosalma suresi 3.2 dk, plasebo gru-
bunda 0.45 dk; caprazlama sonrasi paroksetin grubun-
da 3.5 dk, plasebo grubunda 0.6 dk olarak tesbit edil-
migtir. Bu ¢alismada paroksetin plaseboya ustin bu-
lunmus ve yan etkilerden soz edilmemistir (56).

Plasebo kontrollu ¢ift kor ki¢lik bir ¢ahismada 8
hastaya ilk hafta 20 mg/glin sonraki 5 hafta boyunca
da 40 mg/gun paroksetin, 9 hastaya da plasebo veril-
mistir. Paroksetin grubundan 2 hasta yan etkiler nede-
niyle calismay1 tamamlayamamustir. 6 haftanin sonun-
da paroksetinin plaseboya ustin oldugu ve bosalma-
daki gecikmenin 10 dk. ya kadar uzadig sonucuna va-
nimugtir (57). Yine ayni calismacilar tarafindan yapilan
cift kor, plasebo kontrollu bir calismada da parokseti-
nin 20 mg/gun ile 40 mg/glnluk dozlarl karsilastiriimis
ve her iki doz grubu da plaseboya Ustin bulunmustur.
20-40 mg dozlari arasinda etkinlik bakimindan anlamli
bir fark bulunmadigi da belirtilmistir (58).

Daha onceki bolumlerde de sozu edilen ve parok-
setinin bosalma suresine etkisi bakimindan diger anti-
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depresanlarla karsilastirildigi calismalar da vardir. Sozu
edilen bu calismalarda bosalmadaki en glcli gecikme-
yi paroksetinin sagladig bildirilmistir. Bu calismalardan
birincisinde paroksetin, fluoksetin, fluvoksamin ve ser-
tralin ile, ikincisinde sertralin ve nefazodon ile, G¢uncu-
sunde mirtazapin ile karsilastinlmistir (41,51,59,60).

Bir calismada da gerektiginde, cinsel iliskiden 3-5
saat once kullanilan klomipramin, sertralin, paroksetin
ve sildenafil ile skkma teknigi (pause-squeeze) etkinlik
ve guvenirlik bakimlarindan karsilastiriimistir. Tedavi
oncesi ortalama bosalma sureleri 1 dk.’nin altinda olan
32 Kisilik gruba her tedavi 4 haftalik streyle verilmis, 2
haftallk arinma doneminden sonra caprazlama yapil-
mistir. Her donem icin anksiyete ve cinsel doyum pu-
anlari saptanmis, intravajinal bosalma suresi olcilmus-
tdr. Bosalma suresi hasta tarafindan kullanilan saatle
belirlenmistir. intravajinal bosalma siiresinin klomipra-
min ile 4 dk.ya, sertralin ile 3 dk.ya, paroksetin ile 4
dk.ya, sildenafil ile 15 dk.ya, sikkma teknigiyle 3 dk.ya
ulastugr gorilmustir. Her g SSGI' de etkinlik bakimin-
dan birbirine yakin bulunmus, paroksetinin sikma tek-
nigine Ustln oldugu, en iyi etkinin ise sildenafil ile el-
de edildigi bildirilmistir. Paroksetin ile 2 hastada agiz
kurulugu, 1 hastada bulanti, 2 hastada esneme seklin-
de yan etkiler tespit edildigi kaydedilmis ancak cinsel
yan etkilerden s0z edilmemistir (61).

20 hastanin yer aldigl, paroksetin, kKlomipramin, flu-
oksetin, sertralin ve venlafaksinin karsilastinldigr 12

haftalik bir ¢alisma sonunda da paroksetinin %85'lik
basari orani ve bosalma suresindeki 12 dk. ortalama
artis ile diger ilaclara Ustin oldugu bildirilmistir (62).
Diger ilging bir calismada ise tek basina paroksetin
ile paroksetin+sildenafilin etkinlikleri, yan etkileri ve
cinsel doyum puanlari karsilastirilmistir. Her iki grupta
da 40’ar hastanin yer aldigi caismada her gruba 21
gln boyunca 10 mg/glin paroksetin verilmistir. Takip
eden 6 ay boyunca hastalar sadece cinsel iliskiden 3-4
saat once 20 mg/gun paroksetin almislardir. Parokse-
tin+sildenafil grubunda ise sildenafil iliskiden 1 saat on-
ce verilmistir. 3. ve 6. aylarda yapilan karsilastirmalar-
da, her iki grupta da bosalmadaki gecikmenin yeterli
ve anlamli oldugu; ancak paroksetin+sildenafil tedavi-
sinin hem bosalma suresindeki gecikme hem cinsel
doyum ve cinsel iliski siklig1 bakimlarindan sadece pa-
roksetin tedavisine Ustin oldugu belirlenmistir. Silde-
nafil kullananlarin %15'inde yiz kizarmasl, %20'sinde
bas agrisi gorulurken, bas agrisi orani sadece parokse-
tin alan grup icin %10 olarak belirlenmistir. Sadece pa-
roksetin alanlardan 1 hastada bosalamama (%2.5), 5
hastada gastrointestinal rahatsizlik hissi ve bulanti
(%12.5), 2 hastada cinsel istekte azalma (%5) seklinde
yan etkiler de saptanmistir (63). 100 hasta ile yapilan
benzer bir calisma sonucunda da diger tedavilere ce-
vap vermeyen yasam boyu erken bosalmasi olan has-
talarin paroksetin+sildenafil kombinasyonunun yani si-
ra psikolojik ve davranissal destekten yarar gordukleri

Tablo 3: Paroksetin Caismalannda Bagan Oranlan ve infravajinal Bosalma Sirelerindeki Degisimler

Calisma Cal.oncesi Cal.sonrasi Basan

n doz suresi bos suresi bos suresi oran%
Ludovico. 1996 28 20 mg 2 ay 30-60 sn 15-20 dk 100
McMahon ve ark. 1998 42 10 mg 3 hafta 0.5 dk 4.3 dk 7

20 mg 4 hafta 0.5 dk 5.8 dk

Paulis. 1997 20 10 mg 3ay o - 60
20 mg 3 ay - - 80
Waldinger ve ark. 1994 14 20-40 mg 5 hafta 1dk 10 dk
Waldinger ve ark. 1997 27 20 mg 7 hafta 3sn 5dk ----
40 mg 7 hafta 10 sn 9 dk -
Waldinger ve ark. 2001 48 20 mg 6 hafta 21sn 108 sn -
Waldinger ve ark. 2001 15 20 mg 5 hafta 1dk 170 sn -
Abdel Hamid ve ark. 2001 31 20 mg 4 hafta 0.5-1.5 dk 4 dk -
Leyson JFL. 1998 20 20 mg e o 12 dk artis 85

Klinik Psikofarmakoloji Bulteni, Cilt: 17, Sayi: 2, 2007 / Bulletin of Clinical Psychopharmacology, Vol: 17, N.: 2, 2007 - www.psikofarmakoloji.org



Erken bosalma, tedavisi ve selektif serotonin gerialim inhibitérlerinin etkinligi

bildirilmistir (64). Benzer bir calismada da, SSGI'nin geng
ve hiperorgazmik formda erken bosalmasi olanlarda;
sildenafil, tadalafil ve vardenafilin ise daha yasli, sert-
lesme bozuklugunun da eslik ettigi, hipoorgazmik has-
talarda kullaniimasi onerilmektedir (5).

FLUVOKSAMIN

Calismalar fluvoksaminin neden oldugu bosalma-
daki gecikmenin plaseboya Ustun olmadigini, dolayi-
styla erken bosalmanin tedavisinde kullaniimaya uy-
gun olmadigini gostermektedir (8,11,41,65). Bosalma
sureleri 1 dk.nin altinda olan 51 erkekle yapilan 6 haf-
talik bir calismada 100 mg/gln fluvoksamin, parokse-
tin, fluoksetin ve sertralin ile karsilastiriimistir. Calisma
plasebo kontrollu yapilmistir. Bu ¢alismada intravajinal
bosalma suresindeki gecikme esas alinarak degerlen-
dirme yapilmis ve sure kronometre ile belirlenmistir.
Gecikme suresinin fluoksetin, sertralin ve paroksetin
icin klinik olarak yeterli ve istatistiksel olarak anlamli
oldugu bildirilmistir. Ancak fluvoksamin plasebodan
Ustln olmasina ragmen Kklinik olarak etkinligi yeterli
bulunmamustir (41). Bosalmay1 hizlandiric etkisi olan 5-
HT 1A reseptor agonisti 8-OH-DPAT verilen farelerle ya-
pilan bir ¢calismada ise fluvoksaminin bosalma suresini
uzatmadigl, paroxetinin uzattig bildirilmistir (11).

SITALOPRAM

Sitalopramin erken bosalmadaki etkinligi ise tartis-
malidir. Paroksetin ile sitalopramin karsilastirildigi sabit
doz, cift kor bir calismada paroksetinin intravajinal bo-
salma suresini 8,9 kat, sitalopramin ise 1,8 kat artirdigi,
sitalopramdaki artisin anlamli olmadigl, bu nedenle er-
ken bosalma tedavisinde kullaniimaya uygun olmadi-
81, sonu¢ olarak 5-HT selektivitesinin bosalma gecik-
mesinde ana rolt oynamadigl, sitalopramin bosalmada
gecikme istemeyen hastalarda antidepresan olarak
kullaniimasinin uygun olacag bildirilmistir (59). Baska
bir kaynakta da sitalopramin bosalma suresinde orta
derecede bir uzamaya neden oldugu, ancak bunun er-
ken bosalma tedavisinde kullaniimasi igin yeterli ol-
madigl bildirilmektedir (8). Son zamanlarda 58 hasta ile
yapilan plasebo kontrollu, ¢ift kor bir calismada ise, si-
talopram intravajinal bosalma suresini uzatmakta, cin-
sel iliskide doyum ve Kkoitus sikligini artirmakta plase-

boya Ustln bulunmustur (67). 26 hasta ile yapilan pla-
sebo kontrollu bir calismada da hastalar sitalopram ve
plasebo gruplari olarak 13’er Kisilik iki gruba ayrnimis-
tir. Sitalopram grubunda %38.5 cok lyi derecede duzel-
me, %30.8 iyi derecede diizelme saptanmustir. Plasebo
grubunda ise diizelme orani %?7.7 olarak verilmistir.
Degerlendirmeler, Klinik Global izlenim ve Diizelme Ol-
cegi-1 ve Yonsei Cinsel Islev Envanteri-Il'ye gore yaplil-
mistir. Sonucta sitalopram plaseboya Ustin bulunmus-
tur. Yan etkiler Gzerinde durulmamistir (68).

Sitalopram ile ilgili bir vaka bildirimi de oldukca il-
ginctir. Depresyon nedeniyle sitalopram kullanmakta
olan ve daha onceden erken bosalmasi bulunmayan
43 yasindaki bir erkek hastada, tedavinin kesilmesin-
den 4-5 glin sonra ortaya ¢ikan cinsel organlarda asiri
hassasiyet ve erken bosalma (1 dk.nin altinda) gorul-
dugu, ilaca yeniden baslanmasiyla sorunun dizeldigi,
defalarca denenen ¢ok yavas ilag¢ birakma girisimlerine
ragmen her defasinda erken bosalmanin yineledigi bil-
dirilmistir (69).

SSGI'NIN BOSALMAY! GECIKTIRICI
ETKILERINI YITIRMELERI

Literatlrde erken bosalma ve tedavisine odaklan-
mayan, SSGi ile ortaya c¢ikan bosalma-orgazm gecik-
melerini yan etki olarak degerlendirip, bu yan etkilerin
kendiliginden duzelip duzelmedigini, varsa duzelme
oranlarini ve duzelmenin bagl oldugu etkenleri incele-
yen calismalar da vardir (32,70,71). Bu konudaki ilk ¢a-
lismalardan birisinde, bazi hastalarda SSGI ile olusan
cinsel yan etkilerin zamanla duzelebildigi bildirilmis
ancak oran ve slre hakkinda yeterli bilgi verilmemistir
(71). Sertralin ile bupropionun Karsilastirildigl 16 hafta-
lIk bir calismada da sertraline ile %40 oraninda gortlen
orgazm gecikmesinin zamanla duzelmedigi bildirilmis-
tir (72). SSGI'e bagl orgazm gecikmesinin tedavinin 6.
ay! sonunda degerlendirildigi bir calismada ise gecik-
me gorllenlerin %9.7'sinde tam dizelme, %11.2'sinde
ise kismi diizelme goruldigu bildirilmigtir (73). Parokse-
tin ile yapilan bir baska calismada da 6. ayin sonunda
orgazm gecikmesi ve diger cinsel yan etkilerin %30
oraninda duzeldigi sonucuna varilmistir (74). Sertralin
ile yapilan 8 haftallk bir calismada ise erkeklerin
%21.4'inde orgazm gecikmesi gorildigu, bu gecikme-
nin vakalarin ¢ogunda hafif ya da orta derecede oldu-
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8u, 8 haftanin sonunda 32 hastanin 2'si hari¢ tamamin-
da orgazm gecikmesinin duzeldigi bildirilmistir (75).
108 hastayla baslanip cesitli nedenlerle eleme yada
hastalarin calismay1 birakmasi sonucu 16 hastayla ta-
mamlanan bir ¢alismada, 6. ayin sonunda 12 hastada
(3 kadin, 9 erkek) SSGI tedavisi devam etmekteyken
orgazm gecikmesinde duzelme goralmus, bunlarin
8'inde (1 kadin, 7 erkek) dizelmenin tam oldugu belir-
tilmistir. Bu ¢alismada orgazm gecikmesinin kadinlarda
daha siddetli oldugu ve kadinlarda kendiliginden du-
zelmenin daha az goruldugu, erkeklerde ise bosalma-
daki gecikmenin hafif ya da orta dizeyde oldugu,
spontan duzelme oraninin da daha yuksek oldugu so-
nucuna varilmistir (76).

TARTISMA

GOzden gecirilen ¢alismalarin timu dikkate alindi-
ginda, intravajinal bosalma suresindeki uzama baki-
mindan en glicli etkiye sahip SSGI'niin paroksetin ol-
dugu, onu sirasiyla sertralin ve fluoksetinin takip ettigi;
sitalopram ve fluvoksaminin ise bosalma suresi uzeri-
ne onemli bir etkilerinin bulunmadigl gorilmektedir
(8,77). Kullanim bicimi gbz oniine alindiginda 3 ayri
yontemle karsilasiimaktadir. Birinci yontem SSGI'nin
her giin ve uzun sireli verilmesidir. Ikinci yoéntemde
SSGI'l sadece cinsel iliski giinlerinde iliskiden 3-5 saat
once verilmektedir. Uclincli yontem ise SSGI'niin 2 ya
da 3 hafta her glin dizenli kullanilmasindan sonra ge-
rektiginde sadece cinsel iliski oncesi kullanima gecil-
mesidir. Gerektiginde SSGI kullanilmasinin agonistik et-
Kisinin bulundugu, uzun dénem kullanimin ise 2-3 haf-
tadan sonra serotonin reseptorlerinde down-regilas-
yona neden olarak antagonist etki yaptg bildiriimek-
tedir (78). Calismalarda, gerektiginde kullanimin da
uzun donem kullanim kadar etkili oldugu, ancak uzun
donem kullanimin ilave olarak, varsa mevcut psikiyat-
rik sorunlar azaltip, serum seks hormonu seviyelerini
artirarak ve penil duyum esigini yukselterek de etki et-
tigi savunulmaktadir (14,38,79).

SSGI'nin bosalmay1 geciktirmeleri yaninda, cinsellik
Uzerinde, bosalamama, cinsel istekte azalma, uyarilma
guclikleri gibi olumsuz yan etkileri oldugu bilinmekte-
dir. Ag1iz kurulugu, konstlipasyon, gastrointestinal ra-
hatsizlik hissi, bulanti, uyku bozuklugu, tremor, deri
dokuntuleri, halsizlik ve anksiyete seklinde yan etkile-

ri de gorulebilmektedir (32,80-84). Duygudurum bozuk-
lugu, anksiyete bozuklugu, somatoform bozukluk ve
uyum bozuklugu tanilari almis toplam 300 hasta ile ya-
pilan bir calismada %32.7 oraninda cinsel yan etkiler
goruldugu, en fazla bildirilen yan etkinin libido azalma-
si oldugu, en fazla cinsel yan etkisi gorulen ila¢ parok-
setin olmakla birlikte (%50), sertralinde %43.3, fluvok-
saminde de %30 oraninda cinsel yan etkiler goruldugu
ifade edilmektedir (85). SSGI'lerinin erken bosalma te-
davisinde kullaniimalari sirasinda ortaya cikabilecek
yan etkilerle bas etme yontemleri olarak dozun azal-
tilmasi, sorun devam ederse SSGI'nin degistirilmesi,
doz azaltlmasi ile ilag tolere edilir ancak etkinligi aza-
lirsa SSGI'ne lokal anestetik, sildenafil, 5-HT2, 5-HT3, al-
fa2 adrenerjik reseptor antagonisti veya 5-HT1 A ve
dopamin reseptor agonisti eklenmesi onerilmektedir
(8,32). Baslangicta 2-3 haftalik stirekli kullanimi takiben
gecilen, gerektiginde kullanimin hem agonist hem de
antagonist etkilerin bir arada gortlmesi nedeniyle hem
daha etkin oldugu, hem de bu yolla s6zu edilen yan
etkilerden kaginilabildigi disunilmektedir (78). Erken
bosalmanin SSGI ile tedavisinin cercevesini ¢izmek
amaciyla yapilmis ¢alismalar da vardir. Ancak Uzerinde
uzlasilabilmis net bir yontem yoktur (7,31,86). Henuz
yaygin olarak kullanima girmemis olmakla birlikte,
hayvanlar ve insanlarla yapilan calismalarda kullanilan,
etkisi cabuk baslayip yarilanma omrl daha kisa olan
SSGI' de bulunmaktadir (8). Bunlardan birisi olan da-
poksetin erken bosalma icin 6zel olarak gelistirilmis bir
SSGI'dir. Serotonin transport inhibitori olarak ta anil-
maktadir. Calismalarda oldukca basarili sonuclar alin-
mistir. 60 mg dozunda sadece cinsel iliskiden 1-3 saat
once alinan dapoksetinin 9 aylik takip ¢alismasi sonun-
da hala etkinligini korudugu, hatta intravajinal bosal-
ma suresi ¢ok kisa olanlarin daha fazla yarar gordikle-
ri bildirilmistir (87-91).

GOzden gecirilen calismalarin dnemli bir bolumun-
de yan etkiler ve sozlu edilen diger sorunlar Gzerinde
yeterince durulmadigl, cogunlukla bosalmanin ne ka-
dar geciktigi konusu Uzerinde yogunlasildigi fark edil-
mektedir. Calismalar i¢inde en uzun takip suresi 9 ay-
dir. Tedavinin ne kadar surddrilmesi gerektigi ile ilgili
net bilgiler de yoktur. Calismalarda SSGI'ler etkinlik ba-
kimindan siralanmislarsa da, hastalarda hangi ilacin
bosalma suresini ne kadar uzatacagini ongorebilmek
mumkin degildir. Diger yontemlere gore daha ucuz ol-
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duklart da sOylenememektedir. Yasi, egitim dizeyi,
partneri ile iliskisi, birlikte sertlesme bozuklugu yada
bagka fiziksel hastaligl bulunup bulunmadigl dikkate
alinmaksizin, yeterli bir degerlendirme yapilmadan her
erken bosalma hastasinda birinci secenek olarak SSGI
grubu bir ilacin onerilmesi uygun gorinmemektedir.
Bu durum, hizla ve en kolay yontemle iyilesmeyi iste-
yen hastanin beklentilerini karsilamak adina, cinsel is-
lev bozukluklar tedavilerinin ilaca indirgenmesi anla-
mina gelmektedir. Bu nedenle invazif olmayan ve yan
etkisi bulunmayan, daha kisa strede sonug alinabilen
davranis¢l terapi yontemleri oncelikle géz oninde bu-
lundurulmalidir. Partnerin bulunmadigl, partnerin ve
hastanin uyumsuz oldugu, kulturel ve entellektiel ne-
denlerle davranisgl terapi yontemlerinin uygulanmasi-
nin mumkdn olmadigl durumlarda, yada bu yontem-
lerle iyilesme saglanamamasi halinde SSGI grubu ilac-
larin erken bosalma tedavisinde kullanilabileceklerini
dusiinmekteyiz. Bazi durumlarda da SSGI ile davranisc
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