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Erektil dysfunktion

Erektil dysfunktion (ED) defineres
som vedvarende eller gentagen
manglende evne til at opna og/el-
ler opretholde penil erektion i til-
streekkelig grad til, at samleje kan
gennemfgres. Termen erektil dys-
funktion eller rejsningsbesveer er
den i dag mest udbredte og bruges
frem for de tidligere brugte »impo-
tens« og »mandlig impotens«, der
giver negative associationer, og
derfor er uhensigtsmeessige. Selv-
om ED ikke er en malign sygdom,
har den stor indflydelse pa livskva-
liteten for mange mand og deres
partnere.

Forekomst

ED er den hyppigste mandlige sek-
suelle dysfunktion og et alminde-
ligt medicinsk problem. Mellem 5-
10% af meend i 40-ars alderen me-
nes at have rejsningsbesveer sti-
gende til 30-50% i 70-ars alderen.
ED inddeles traditionelt i tre sveer-
hedsgrader — mild, moderat og
sveer ED. Andelen af mild ED er
neesten konstant i alle aldersgrup-
per, mens andelen af moderat og
sveer ED stiger med alderen. Sam-
menhzengen mellem ED og sti-
gende alder beror primeert pa den
ggede forekomst af risikofaktorer,
der disponerer til ED, fx hyperten-
sion, diabetes mellitus eller be-
handling med leegemidler som an-
tiarytmika og antihypertensiva.

Erektionsmekanismen

Ved det normale seksuelle respons
medfgrer seksuel stimulation gget
blodtilstrgmning til penis. Nerve-
signalering og frigivelse af neuro-

transmittorer medfgrer relaksation
af de glatte muskelceller i corpora
cavernosa og de penile arterier.
Dette faciliterer blodtilstrgmnin-
gen til penis og fremkalder erek-
tion, idet det vengse aflgb samtidig
komprimeres. Pa det celluleere
plan er den primeere neurotrans-
mitter nitrogenoxid (NO), der frigi-
ves fra nerveenderne og endotel-
cellerne. NO aktiverer i de glatte
muskelceller dannelsen af signal-
molekylet cGMP, der inducerer re-
laksationen af den glatte muskula-
tur. cGMP inaktiveres af phospho-
diesterase 5.

Atiologi
/Atiologien bag ED kan veere orga-
niske faktorer (vaskuleere, neurolo-
giske, hormonelle eller farmakolo-
giske), psykiske (depression, pree-
stationsangst eller parforholdspro-
blemer) eller en kombination af
flere faktorer. Organiske faktorer
anses i dag for den hyppigste til-
grundliggende arsag, men oftest vil
der komme en psykisk overbyg-
ning pa problemet. Anamnese og
objektiv undersggelse er derfor af
stor vigtighed og bgr altid foreta-
ges bade for valg af behandling og
for identifikation af eventuelle an-
dre helbredsproblemer, der ofte fo-
rekommer sammen med ED, fx
kardiovaskuleere lidelser, diabetes
og depression. ED kan veere fgrste
tegn pa en endnu ikke opdaget til-
grundliggende sygdom og kan der-
for ogsa bruges som prognostisk
marker.

Fgr behandlingsstart skal det
vurderes, om patientens kardiova-
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skuleere tilstand kan klare belast-
ningen ved seksuel aktivitet. Alder
i sig selv er ikke en kontraindika-
tion.

Diagnose
ED diagnosticeres pa baggrund af
patientens klager. Objektive iagtta-
gelser eller partners udsagn kan be-
nyttes til at understgtte diagnosen,
men kan ikke erstatte patientens
selvrapportering ved etablering af
diagnosen. Fordi diagnosticeringen
baseres pa patientens egen beskri-
velse, vil kulturelle faktorer og pa-
tient-leege kommunikation veere
afggrende for definition, diagnosti-
cering og evaluering af lidelsen.
Ved diagnosticeringen er det vig-
tigt ikke at forveksle ED med andre
seksuelle lidelser som preematur
ejakulation, forsinket orgasme, an-
orgasme eller manglende seksuel
lyst, selvom disse kan forekomme
samtidig med ED.

Behandling

ED kan behandles pa mange ni-
veauer, og behandlingen er szed-
vanligvis symptomatisk. I dag vil
farmakologisk behandling oftest
veere f@grstevalg. Tabel 1 viser be-
handlingsstrategi i prioriteret reek-
kefglge, opstillet af WHO's konsen-
suspanel. Almindeligvis vil reduk-
tion af risikofaktorer ikke give ef-
fekt nok til at I#se problemet, men
bgr gennemgas, idet modifikation
maske kan nedseette graden af
progression af ED. Dette trin inklu-
derer ogsa sendring af medicin, der
kan give rejsningsbesveer samt ud-
redning og behandling af eventu-
elle hormonelle forstyrrelser. Sam-

Tabel 1. Behandlingsstrategi for erektil
dysfunktion.

Reduktion af risikofaktorer

o Livsstil, hormoner, leegemidler

Radgivning, terapi og information

Orale legemidler

e Phosphodiesterase-5-heemmere

e Apomorfin

e Yohimbin

Lokalterapi

o Intrakaverngs injektionsterapi
(alprostadil)

o Intrauretral terapi (alprostadil)

e Vakuum hjeelpemidler

Kirurgisk terapi

e Penisproteser

e Revaskularisering

tale, radgivning og terapi er place-
ret meget hgjt i rekommandatio-
nerne. Der er begreensede mulighe-
der for psykoterapeutisk behand-
ling, og landvindingerne med den
farmakologiske behandling ggr, at
langt de fleste far farmakologisk
behandling som fgrstebehandling.
Radgivning bgr dog altid tilbydes,
hvor det kan have sin plads i be-
handlingen.

Farmakologisk behandling

De perorale medikamina er fgrste-
valg ved farmakologisk behandling,
og af disse er phosphodiesterase-
hsemmerne de mest effektive.

Phosphodiesterase-5-hemmere
(PDE-5-heemmere)
Sildenafil (Viagra), tadalafil (Cialis)
og vardenafil (Levitra) har samme
virkningsmekanisme. De virker ved
at heemme nedbrydningen af
cGMP, der frigives ved seksuel sti-
mulation. PDE-5 heemmerne virker
kun pa erektionsmekanismen og
giver ikke mere seksuel lyst. Effek-
ten er dokumenteret i flere stgrre
dobbeltblinde, randomiserede, pla-
cebokontrollerede undersggelser
hos patienter med let til sveer ED.
Undersggelserne viste en signifi-
kant bedring i evnen til at gennem-
fgre samleje samt en signifikant
bedring i den overordnede seksu-
elle tilfredshed hos op til 80% af
patienterne mod en responsrate pa
op til 20% i placebogruppen. De pri-
meere effektmal er evnen til pene-
tration og til at opretholde erektio-
nen efter penetration. Effekten er
forskellig i forskellige patientgrup-
per. Meend med overvejende psyki-
ske problemer eller mild ED har
bedre respons end fx meend med
sveer ED eller diabetes mellitus el-
ler meend med ED efter prostatek-
tomi. Ved behandling med PDE-5-
hsemmer er det vigtigt at under-
strege, at der skal ske seksuel sti-
mulation, at der gar et stykke tid
fra tabletten er taget, til effekten
indfinder sig, og at det oftest er
godt at prgve flere behandlingsfor-
s@g (4-8), fgr det er muligt at se, om
der er effekt af behandlingen.

De tre PDE-5-heemmere har lidt
forskellig profil (tabel 2), primaert

forskellig optagelseshastighed og
halveringstid samt i mindre grad
forskellig bivirkningsprofil. Dette
kan have betydning for den enkelte
patient afheaengig af, hvordan pree-
paratet bruges, og hvor lang virk-
ningstid der gnskes. Der er ikke la-
vet stgrre sammenlignende studier
mellem de tre praeparater med ens
patientgrupper. Det er derfor ikke
muligt at afggre, om effekten er
bedre ved det ene leegemiddel end
det andet. Dette geelder ogsa for
undersggelser pa specielle grupper
som fx diabetikere.

De hyppigste bivirkninger frem-
gar af tabel 2. Bivirkningerne er al-
mindeligvis milde/moderate og for-
bigdende. I gvrigt skal det frem-
heeves, at man anbefaler p.n. brug
af PDE-5-hsemmere og maksimalt
én gang i dggnet. Da PDE-5-haem-
mere potenserer virkningen af NO,
er de absolut kontraindicerede ved
samtidig behandling med alle for-
mer for nitrater.

Der er meget begraensede viden-
skabelige erfaringer med, hvorle-
des PDE-5-haemmerne virker pa
meend, der ikke har ED. En rando-
miseret, placebokontrolleret under-
sggelse pa 44 maend uden ED viste,
at indtagelse af 50 mg sildenafil 1
time f@gr sengetid gger antallet af
natlige rejsninger og nedszetter re-
frakteerperioden. Den nedsatte re-
frakteerperiode menes at veere en
af arsagerne til sildenafilmisbrug i
diverse undergrundsmiljger.

Apomorfin

Apomorfin (Uprima) er en resori-
blet, der leegges under tungen og
virker saledes centralt, men har
perifer effekt. Stoffet er en dopa-
minagonist, der stimulerer D1/D2
receptorer i hypotalamus. Via ner-
vesignaler til erektionscentret i
rygmarven afgives signal til penis'
nerver. Hermed frigives NO lokalt i
penis, og erektionen initieres.
Apomorfin forsteerker det normale
seksuelle respons, og der skal der-
for seksuel stimulation til, for at
det virker. Apomorfin virker kun
pa erektionsevnen og ikke pa ly-
sten. Apomorfin er i flere randomi-
niserede, placebokontrollerede un-
dersggelser vist at veere bedre end



Tabel 2. Farmakologisk behandling af erektil dysfunktion. Bivirkninger og kontraindikationer ved leegemidler til behandling af ED. Priser
per 09.06.2003er angivet i kr. per definerede dggndosis (DDD). Der er valgt anbefalede startdosis.

Preeparat Bivirkninger Kontraindicerede Cirka tid til Forventet Pris per DDD

(hyppigste i kursiv) leegemidler effekt varighed af

(gennemsnit) effekt

Viagra (sildenafil) Hovedpine, Nitrater, 45 minutter 4-5 timer 50 mg:
Tabletter, 25, 50 hedeture, dyspepsi, alfablokkere (4 89,38 kr. (4 stk.)
og 100 mg ansigtsrgdmen, timers interval 77,21 kr. (12 stk.)
Anbefalet svimmelhed, tilrades)
startdosis 50 mg  rhinitis, blasyn
Levitra Ansigtsrgdmen, Nitrater, alfa- 25 minutter 4-5 timer 10 mg:
(vardenafil) hovedpine, blokkere 78,08 kr. (4 stk.)
5, 10 og 20 mg. dyspepsi, rhinitis, 71,61 kr. (12 stk.)
Anbefalet svimmelhed,
startdosis 10 mg  hypotension,

hypertension,

endret farvesyn
Cialis (tadalafil) Hovedpine, Nitrater 30 minutter 24 timer 10 mg:
10 og 20 mg dyspepsi, 81,38 kr. (4 stk.)
Startdosis 10 mg  rygsmerter og

myalgi, rhinitis,

ansigtsrgdmen,

svimmelhed
Uprima Kvalme, Anvendes med 20 minuter 2-3 timer 2 mg:
(apomorfin) svimmelhed, forsigtighed ved 93,35 kr. (1 stk.)
Resoribletter 2 og  hovedpine, samtidig nitrat 3 mg:
3 mg. dgsighed, gaben, behandling 77,15 kr. (4 stk.)
Startdosis 2 mg rhinitis, opkastning,  Bgr ikke gives i 72,27 kr. (12 stk.)

ansigtsrgdmen, kombination med

hypotension, andre dopamin

smagsforstyrelser, antagonister eller

svedudbrud agonister
Caverject Smerter i penis, 5-15 minutter Afheengig af 10 pg: 167,78 kr.
(alprostadil) hematom og dosis. 30-60
Injektionsveeske iritation pa minutter
10 og 20 pg indstiksstedet, tilstreebes
Lavest mulig fibrgse plaques i
startdosis, kan penis, priapisme
doseres 2,5-20 pg
Muse (alprostadil) Smerter i penis, 5-10 minutter 30-60 500 pg:
Uretraltablet breendende fglelse minutter 184,60 kr. (1 stk.)
250, 500 og i uretra, mindre 164,85 kr. (6 stk.)
1000 pg blgdning fra
Startdosis 250 pg  uretra, smerter i

tekstikler,

hovedpine,

svimmelhed

placebo. Der er pavist en effekt hos
op til 50% af alle patienterne sam-
menlignet med op til 30% i place-
bogruppen. Effekten er stgrst hos
meend med mild til moderat ED.
Hos maend med diabetes er der
ikke vist en effekt af apomorfin i
de kliniske afprgvninger.

Der er ikke sammenlignende
studier af PDE-5-hsemmere og
apomorfin. Apomorfin er et be-
handlingsalternativ til PDE-5-haem-
merne, nar disse ikke kan gives el-
ler som behandling af meend med
mild til moderat ED. Der er ingen
evidens for, at apomorfin virker
hos patienter, der ikke har effekt af
PDE-5-heemmerne. Apomorfin kan

tages sammen med NO-praepara-
ter.

Yohimbin

Yohimbin (Virigen) er et alfa-2-
adrenergt blokerende middel, der
kan kgbes i handkgb. Virkningen
anses som veerende pa placeboni-
veau.

Alprostadil
Udover de naevnte perorale leege-
midler, skal fglgende preeparater til
parenteral og intrauretral brug om-
tales.

Alprostadil (Muse og Caverject),
et prostaglandin E1 preeparat, re-
lakserer den glatte muskulatur i

penis og fremkalder erektion ved
frigivelse af signalmolekylet cAMP.
Alprostadilinjektion giver i mod-
seetning til de perorale leegemidler
erektion uden seksuel stimulation,
og ofte vil erektionen vare ved et
stykke tid efter udlgsning. Der er to
administrationsformer, injektion
og intrauretral.

Caverject administreres ved in-
jektion direkte i corpus caverno-
sum. Der kreeves grundig instruk-
tion for at sikre, at patienten bliver
fortrolig med handteringen af be-
handlingen. Effekten af alprostadil-
behandling er hgj, omkring 70%. Ef-
ter lancering af de orale midler er
alprostadilbehandling oftest an-
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denvalgsbehandling eller primeer
behandling til patienter, hvor PDE-
5-heemmere er kontraindicerede.
Administrationsformen vil hyppigt
g@re, at mange patienter fravaelger
behandlingen.

Muse administreres ved at an-
bringe en stift i uretra, hvorfra stof-
fet absorberes. Muse fungerer pri-
meert faciliterende for erektionen.
Effekten er variabel. Sufficient re-
spons ses hos omkring 30% af de
maend, der administrerer det
hjemme.

Ikke-farmakologisk behandling
Vakuumpumper

Ved hjeelp af en pumpe skabes un-
dertryk i et aflangt plastikrgr om-
kring penis, hvorved blodtilfgrslen
til penis gges. Samtidig hindres det
vengse aflgb ved hjeelp af en pu-
besring anbragt om roden af penis.
Erektionen, der opnas, er ofte kold,
lidt blalig, og penis er bevaegelig/
bgjelig ved roden. Metoden kreever
entusiasme fra patienten og part-
neren.

Penisproteser

Ved penisproteseimplantation ind-
seettes et cylinderformet rgr i hvert
corpus cavernosum. I dag anven-
des stort set kun oppustelige prote-
ser, der implanteres i de to corpora
cavernosa. Disse cylindre kan fyl-
des og tgmmes med saltvand fra et
reservoir i bughulen. Vaesken fgres
gennem en tynd silikoneslange
ned i scrotum til pumpen og herfra

videre til svulmelegemerne. Pum-
pen, der er placeret i scrotum, be-

tjenes med to fingre, og en ganske
rigid erektion kan opnés. Veesken

presses ved manuel kompression

tilbage i reservoiret.

Revaskularisering

Revaskularisering af penis anven-
des eksperimentelt enkelte steder,
men ingen palidelige metoder er
endnu udviklet. Penisvenekirurgi,
hvor excessiv vengs dreenage fra
penis er sggt reduceret kirurgisk,
har veeret meget anvendt i lgbet af
1980'erne og 1990'erne. Succesra-
terne har imidlertid veeret sa dar-
lige, at denne form for kirurgi er op-
givet de fleste steder. Excessiv ve-
ngs dreenage menes mest at veere
resultat af for darlig arteriel blodfor-
syning, idet en passiv veneafklem-
ning herved ikke kan etableres.

Opfglgning

Engelske undersggelser viser, at
kun ca. halvdelen af de meend, som
har fiet udskrevet sildenafil , ind-
lgser recepten. Dette tyder pa, at en
del frafalder behandlingen. Mange
faktorer kan veere medvirkende, og
det anbefales derfor, at patienter
altid far tid til kontrol ved forste
udskrivning af behandling. Ved ef-
terfglgende konsultation kan fgl-
gende emner tages op: Evt. forkert
brug af preeparatet, manglende ef-
fekt, behov for dosisjustering, bi-
virkninger og andre behandlings-
muligheder.

Tabel 3. Patientkategorier, der kan fa til-
skud til behandling af erektil dysfunktion.

Primeer ED

Mb. Peyronie med persisterende ED

Neurovaskulcere lidelser fx

e Diabetes mellitus

Hypertension

Coronart opererede

Cerebralt insult

Dissemineret sclerose

Columna- og beekkentraumer

Kronisk ursemi

Sveer arteriel insufficiens

Operationer fx

e Diskusprolapsopererede

e Rectumkirurgi

e Cystektomi

e Radikal prostatektomi

Iatrogen betinget ED fx

o Stralebehandling

e Kirurgisk eller medicinsk behand-
ling

Priser og tilskudsregler

Priserne pa de perorale midler er
sammenlignelige med sma ud-
sving bl.a. betinget af paknings-
stgrrelsen (tabel 2). Der ydes ikke
generelt tilskud til lsegemidler til
behandling af ED, men der kan sg-
ges enkelttilskud, nar det drejer sig
om patienter neevnt i tabel 3, og nar
der er vist effekt af behandlingen.

I ansggningen bgr det klart frem-
g4, at patientens grundsygdom (jf.
tabel 3) er arsag til rejsningsbe-
sveeret.

Annamaria Giraldi

Klinisk Farmakologisk Enhed

Bispebjerg Hospital

Hans Jgrgen Kirkeby

Urinvejskirurgisk Afdeling K

Skejby Sygehus

Litteraturreferencer kan fas ved henvendelse
til Instituttet eller pa www.irf.dk

Nye legemidler

Leegemidler markedsfgrt i juni og

juli 2003.

e Enbrel (etanercept): Nyt leege-
middel til behandling af reuma-
toid artrit, polyartikuleer kro-

nisk juvenil artritis og psoriasis-
artrit.

o Perfalgan (paracetamol): Para-
cetamol til intravengs brug.

o Crestor (rosuvastatin): Nyt statin.

Lees en kritisk vurdering pa
www.irf.dk. Bemeerk: Preeparatan-
meldelserne opdateres inden for 1
ar ved afggrende nye oplysninger
om effekt, bivirkninger og pris.




