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Diabetycy cierpią w ciszy – o zaburzeniach seksualnych pacjentów z cukrzycą i współczesnych
możliwościach terapeutycznych
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ABSTRACT

Introduction
Nowadays, the global incidence of diabetes is on the rise, indicating a growing medical concern due to the persistent
increase in cases. This disease is insidious and silent. Despite its long-term asymptomatic course, it secretly damages
many organs, leading to distant and often irreversible complications. Early diagnosis of asymptomatic patients with risk
factors, the use of screening tests, as well as appropriate control of the disease can significantly delay the process of
developing complications; ensuring a longer and better quality of life for patients. A seriously problematic, but rarely
discussed, disorder, experienced by some within the male patient group, is erectile dysfunction. Understanding the
pathophysiology and the mechanism responsible for this disorder enables early prevention and taking appropriate steps,
implementing effective therapy; thus – enhancing and prolonging sexual function and enhancing quality of life of
patients with diabetes.

Purpose of the work
This article reviews the state of knowledge based on available research on sexual dysfunction in men with diabetes. The
purpose of this review is to present the general issues, pathophysiology, risk factors and contemporary therapeutic
options for sexual dysfunction disorders in this group of patients.

Materials and methods
The authors based on databases such as PubMed, Scopus anf Google Scholar, created a work summarizing review of
currently available publications on the issue of erectile dysfunction in patients with diabetes mellitus. The authors using
the terms contained in the „keywords” column, searched for available information contained in other scientific works,
on the basis of which they created the above review.

Keywords: diabetes mellitus; sexual dysfunctions; erectile dysfunctions; premature ejaculation; treatment; risk factors;
inhibitors PDE-5; sildenafil; voasoacvite substances; prostaglandines; alprostadil; diabetic neuropathy; diabetic
vasculopathy; complications of diabetes

ABSTRAKT

Wprowadzenie
Cukrzyca stanowi poważny problem medyczny w obecnych czasach, bowiem liczba nowych przypadków stale rośnie w
skali światowej. Choroba ta ma podstępny i cichy charakter. Mimo wieloletniego przebiegu bezobjawowego, w sposób
utajony uszkadza wiele narządów, prowadząc do odległych i często nieodwracalnych powikłań. Wczesna diagnostyka
pacjentów bezobjawowych, posiadających czynniki ryzyka, stosowanie badań przesiewowych, a także odpowiednia
kontrola choroby, mogą znacznie opóźnić proces tworzenia powikłań, zapewniając dłuższy i lepszy komfort życia
chorych. Jednym z zaburzeń, o których niektórzy pacjenci, głównie płci męskiej nie mają odwagi mówić, a które
stanowią poważny problem w tej grupie chorych, są zaburzenia erekcji. Poznanie patofizjologii i mechanizmu
odpowiedzialnego za wspomniane zaburzenie, umożliwia wczesne przeciwdziałanie, podjęcie odpowiednich kroków,
wdrożenie właściwej terapii, a co za tym idzie - dłuższe pożycie seksualne w komforcie pacjentów z cukrzycą.

Cel pracy
W artykule tym dokonano przeglądu stanu wiedzy na podstawie dostępnych badań na temat zaburzeń funkcji
seksualnych u mężczyzn chorujących na cukrzycę. Celem powyższego przeglądu jest przedstawienie ogólnej
problematyki, patofizjologii, czynników ryzyka, współczesnych możliwości terapeutycznych zaburzeń dysfunkcji
seksualnych w tej grupie chorych.
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Materiały i metodyka
Autorzy w oparciu o bazy danych takie jak PubMed, Scopus i Google Scholar stworzyli pracę podsumowującą przegląd
dostępnych obecnie publikacji, dotyczących problematyki zaburzeń erekcji u pacjentów z cukrzycą. Autorzy,
posługując się terminami zawartymi w rubryce „słowa klucze”, poszukiwali dostępnych informacji, zawartych w
innych pracach naukowych, na podstawie której stworzyli powyższy przegląd.

Słowa klucze: cukrzyca; zaburzenia funkcji seksualnych; zaburzenia erekcji; wytrysk przedwczesny; leczenie; czynniki
ryzyka; inhibitory fosfodiesterazy 5; inhibitory PDE-5; sildenafil; substancje wazoaktywne; prostaglandyny; alprostadil;
neuropatia cukrzycowa; waskulopatia cukrzycowa; powikłania cukrzycy.

1. Wprowadzenie – Epidemiologia cukrzycy
Cukrzyca jest przewlekłą i wielonarządową chorobą, o cichym i podstępnym charakterze, która stanowi jedno z
najczęstszych zaburzeń metabolicznych w krajach rozwijających się na świecie. W obecnych czasach stanowi ona jedną
z głównych przyczyn zgonów. W związku ze stale rosnącą populacją geriatryczną, obserwuje się wzrost częstości
występowania tego zaburzenia na przestrzeni lat. W ciągu ostatnich 30 lat odnotowano znaczny przyrost ilości
przypadków cukrzycy w każdym regionie świata, a w szczególności w tych regionach, gdzie silnie wzrósł stopień
urbanizacji (Azja, kraje Bliskiego Wschodu). [1] W szczególności zaznacza się to u grupy pacjentów z typem II
cukrzycy, których stale przybywa. Cukrzyca typu II (DM2) stanowi 90% przypadków chorych cierpiących na to
schorzenie. [4] W związku z narastaniem problemu otyłości, która jest istotnym czynnikiem DM2, dochodzi ciągle do
wzrostu przypadków tego typu cukrzycy. [1,2] Choroba ta stanowi problem osiągający rangę epidemiczną. Według
World Health Organisation po 2014 roku liczba chorych na cukrzycę osiągnęła ponad 422 miliony, stanowiąc globalny
problem. [5] Według źródeł, przewidywany wzrost statystyk na rok 2040 będzie wynosić prawdopodobnie ponad 600
milionów przypadków, a w 2045 roku może osiągnąć nawet 700 milionów przypadków. [1,3] W 2019 roku wykazano,
globalny odsetek chorych na cukrzycę typu 2 stanowił 6% mężczyzn i 5% kobiet na świecie. [1] Występujące w
cukrzycy uszkodzenie mikrokrążenia podstępnie i bezobjawowo prowadzi do szeregu swoistych dla cukrzycy powikłań,
takich jak nefropatia cukrzycowa, retinopatia, neuropatia cukrzycowa. Warto wspomnieć również o dotkliwym
problemie, a często pomijanym, który spotyka diabetologicznych pacjentów, jakim jest zaburzenie funkcjonowania
seksualnego. Objawy dysfunkcji seksualnych zgłaszane są przez znaczną część powyższych pacjentów, często nawet na
wczesnym etapie tworzenia się powikłań, kiedy większość z nich jest jeszcze w stadium bezobjawowym.

2. Zaburzenia erekcji – epidemiologia
Zaburzenia erekcji (Erectil dysfunctions, ED) potocznie zwane „zaburzeniami impotencji”, to przetrwała niezdolność
do uzyskania bądź utrzymania wzwodu członka (erekcji), wystarczającego do odbycia satysfakcjonującego stosunku
płciowego. Kryterium czasowym jest utrzymywanie się zaburzenia przez 3 miesiące lub dłużej. [8] Zaburzenia erekcji
często mogą stanowić pierwszy objaw wielu chorób. Mechanizmami zaburzającymi funkcję seksualną męskiego
członka są utrudnienia przepływu krwi w ciałach jamistych prącia, a także uszkodzenie nerwów, stanowiących element
łuku odruchowego podczas pobudzenia członka. Wśród przyczyn oraz czynników zwiększających
prawdopodobieństwo wystąpienia zaburzeń erekcji dopatruje się zaburzeń metabolicznych takich jak cukrzyca,
miażdżyca (są to dwie wiodące jednostki na podłożu organicznym), otyłość, zaburzenia hormonalne (hipogonadyzm,
obniżone stężenia testosteronu), zaburzenia neuronalne – SM, choroba Parkinsona, a także uszkodzenia jatrogenne (np.
operacje gruczołu krokowego). [10] Wśród populacji męskiej, u której w przeszłości stwierdzono zaburzenia erekcji,
około 40% z nich miało nadciśnienie tętnicze, 42% hiperlipidemię, a 20% cukrzycę. Ponadto, warto zwrócić uwagę na
aspekt starzenia się organizmu, co w badaniach stanowiło niezależny czynnik ryzyka rozwoju zaburzeń erekcji. W
związku z tym wielu mężczyzn nieoptymistycznie zakłada, że upośledzenie seksualne jest nieuniknionym elementem
zbliżającej się dla nich starości. [7]

Przyczyny zaburzeń erekcji
Zaburzenia psychogenne

Neurogenne zaburzenia erekcji: urazy rdzenia kręgowego, epilepsja, neuropatia anatomiczna, choroby naczyniowo-
mózgowe

Zaburzenia endokrynologiczne: hiperprolaktynemia, hipogonadyzm, choroby tarczycy

Zaburzenia naczyniowe: miażdżyca, nadciśnienie tętnicze, choroba wieńcowa, Zespół Lericha

Choroby ogólnoustrojowe: cukrzyca, PchN, marskość wątroby, RZS

Depresja, zaburzenia poznawcze

Choroba Peyron’a

Podeszły wiek

Czynniki środowiskowe: Palenie tytoniu, alkoholizm
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Tabela „Przyczyny zaburzeń erekcji” stworzona przez autorów powyższego artykułu przeglądowego na podstawie
artykułów „New Treatment Options for Erectile Dysfunction in Patients with Diabetes Mellitus” [21] oraz „An
Overview of the Diagnosis and Treatment of Erectile Dysfunction” [23].

3. Fizjologia erekcji
Istotą powstania erekcji jest proces naczyniowy obejmujący napływanie krwi tętniczej do ciał jamistych narządu
płciowego z jednoczesnym utrudnieniem odpływu krwi żylnej. Pod wpływem podniecenia bądź pobudzenia
seksualnego powstaje pobudzenie nerwowe. W efekcie dochodzi do wzrostu aktywności przywspółczulnej segmentów
krzyżowych rdzenia kręgowego a jednocześnie do zahamowania aktywności współczulnej. Prowadzi to do uwolnienia
tlenku azotu (NO) z autonomicznych zakończeń nerwowych, wytwarzanego pod wpływem enzymu „syntetazy tlenku
azotu”. Ów związek chemiczny wnika do miocytów ciał jamistych prącia oraz naczyń doprowadzających krew do
prącia, gdzie aktywuje enzym „cyklazę guanylową”, katalizujący przemianę guanozynotrifosforanu (GTP) do
cyklicznego guanozynomonofosforanu (CGMP). Powstały CGMP działa rozluźniająco na mięśnie gładkie naczyń,
powodując zwiększenie dopływu krwi tętniczej do ciał jamistych, które jednocześnie uciskają sieć żylną, zaburzając z
niej odpływ krwi. Efektem końcowym powyższych zmian hemodynamicznych jest wzrost ciśnienia wewnątrz ciał
jamistych, doprowadzający do erekcji. Zatem zaburzenie któregokolwiek z mechanizmów szlaków nerwowych,
naczyniowych bądź obydwu jednocześnie, może doprowadzać do zaburzeń erekcji. [7]

Fizjologia erekcji

Zaburzenia erekcji są najczęstszą dysfunkcją seksualną u mężczyzn z cukrzycą. Jak dowodzą badania, zgłaszane są
średnio przez ok. 63,6% cukrzyków. [6] Mężczyźni chorujący na cukrzycę stanowią ¼ populacji pacjentów cierpiących
na zaburzenia erekcji. [27] W jednym z pierwszych badań nad zaburzeniami erekcji w cukrzycy, przeprowadzonych na
mężczyznach z Massachusetts, zaburzenia te występowały trzykrotnie częściej u diabetyków oraz pojawiały się około
10-15 lat wcześniej niż u pacjentów zdrowych. [4, 12, 29]. Częstość oraz stopień ciężkości zaburzeń erekcji
zdecydowanie zwiększają się wraz z wiekiem chorego, oscylując między wartościami od 33 do 73,8% dla grupy
wiekowej w przedziale 21-80 lat. [6] Przeprowadzono badanie na pacjentach z cukrzycą typu 1, w którym
udowodniono, że wiek i depresja są jedynymi niezależnymi czynnikami predykcyjnymi dysfunkcji seksualnych w tej
populacji. Wielkości glikemii nie odzwierciedlały wpływu na występowanie zaburzeń erekcji. [9] Na podstawie innego
badania również wykazano, że wiek jest najbardziej znaczącym czynnikiem etiologicznym dysfunkcji erekcyjnych
[8,11]. Dowiedziono, że częstość zaburzeń erekcji u pacjentów w wieku 20-29 lat wynosi około 11%, w porównaniu do
chorych w przedziale wiekowym 60-69 lat, gdzie częstość wynosiła już około 63%. Ponadto, zaobserwowano, że
ryzyko powyższych zaburzeń u pacjentów w wieku 40-50 lat jest 5 razy wyższe, natomiast w wieku > 50 lat aż 9 razy
wyższe w stosunku do chorych poniżej 40 rż. [11] Zaobserwowano, że czynniki takie jak: nikotynizm (3 razy większe
ryzyko), nadciśnienie tętnicze (2 razy większe ryzyko), podwyższone BMI (2-5 razy większe ryzyko) są
niepodważalnie powiązane ze wzrostem ryzyka występowania zaburzeń erekcji. Te zmiennie, wraz z wiekiem na czele,
stanowią główne czynniki zwiększające ryzyko zaburzeń erekcji u chorych z DM2. [11] Zauważono ponadto, że
większość pacjentów, zgłaszających objawy dysfunkcji seksualnych wykazywało dłuższy czas trwania choroby,
przyjmowało wyższe dawki insuliny, zwykle u tych pacjentów obserwowano otyłość brzuszną, większość z nich
przyjmowała terapię antyhipertensyjną w postaci preparatów ACEI, ARB oraz CCB, często również parametry pracy
nerek wskazywały na obniżoną ich funkcję. Pacjenci ci częściej mieli powikłania sercowo-naczyniowe, zaburzenia
krążenia mózgowego oraz obwodową neuropatię. [13] Według badania przeprowadzonego przez Fieldman’a i
Współautorów występowanie zaburzeń erekcji (ED) stanowić może marker powikłań sercowo-naczyniowych już na
wczesnym etapie choroby (na poziomie subklinicznym, co oznacza, że choroba ma charakter utajony i jeszcze nie
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ujawnia się klinicznie). Wykazano również, iż obecność zaburzeń erekcji jest powiązana z wyższą częstością
występowania choroby wieńcowej u pacjentów z cukrzycą. [12]

4. Patogeneza zaburzeń erekcji
Podłoże zaburzeń erekcji w cukrzycy stanowią dwie główne dysfunkcje – organiczna i psychogenna, z czego pierwsza
składowa odgrywa główną rolę etiologiczną. Zaburzenia organiczne są spowodowane nieodwracalnymi zmianami,
które zachodzą w naczyniach i nerwach pod wpływem podwyższonych paramentów glikemii. Zmiany te są
nieodwracalne a także podstępują wraz z czasem trwania choroby. Zaburzenia hormonalne odgrywają niewielkie
znaczenie w etiologii omawianego zaburzenia. [20]

Waskulopatia a zaburzenia erekcji
Jednym z powikłań cukrzycy, które stanowią element patofizjologiczny zaburzeń erekcji, są szeroko pojęte zmiany
naczyniowe. Zaliczamy do nich między innymi mikroangiopatie (dotyczące naczyń najmniejszego kalibru),
makroangiopatie (dotyczące większych naczyń), a także zaburzenia śródbłonka naczyniowego. Prawdopodobnie
wszystkie z nich stanowią podłoże zaburzeń funkcji seksualnych w cukrzycy. [4] Dokładny mechanizm uszkadzający
naczynia nie do końca został poznany. Wiadome jest, że zaburzenia śródbłonka są zmianami poprzedzającymi
pojawienie się mikro i makroangiopatii. Dochodzi do nich w wyniku odkładania się komórek tłuszczowych, tworzenia
blaszek miażdżycowych i zmian zakrzepowych, co prowadzi do okluzji naczynia i zaburzeń przepływu krwi.
Poznanymi przyczynami, stojącymi na czele uszkodzenia naczyń są przede wszystkim powstające końcowe produkty
glikacji, które poprzez stres oksydacyjny powodują powstawanie toksycznych i destrukcyjnych dla komórek naczynia
wolnych rodników. Ponadto, wolne rodniki reagują z tlenkiem azotu, obniżając jego stężenie w komórce. [4]
Zaobserwowano, że u pacjentów z cukrzycą poza tworzeniem końcowych produktów glikacji, występują również inne
zaburzenia homeostazy naczyniowej, a mianowicie - zwiększona jest tendencja do nadkrzepliwości. Spowodowane jest
to zwiększoną produkcją czynników krzepnięcia w stosunku do zmniejszonej ilości t-PA, co w efekcie powoduje
zwiększoną zdolność do tworzenia blaszek miażdżycowych w naczyniach, także naczyniach prącia. Ponadto w wyniku
zaburzeń mikrokrążenia, dochodzi do ograniczenia średnicy naczyń prącia i zaburzonego przepływu krwi u
impotentnych mężczyzn z cukrzycą. [27]

Neuropatia cukrzycowa a zaburzenia erekcji
Neuropatia cukrzycowa, prowadzi do osłabienia unerwienia (zmniejszona jest wrażliwość żołędzia prącia na bodźce
stymulujące) oraz zmniejszenia przewodzenia w nerwach sromowych z okolicy skóry i mięśni krocza. W neuropatii
autonomicznej dochodzi do spadku aktywności układu przywspółczulnego, co w efekcie końcowym powoduje
zmniejszenie wytwarzania mediatora działającego rozszerzająco na miocyty - tlenku azotu (NO) - potrzebnego do
uzyskania efektywnej erekcji. [4] Wykazano, że u pacjentów z cukrzycą, w ciałach jamistych prącia występuje
zmniejszona ilość enzymu syntetazy tlenku azotu, produkującej niezbędny do erekcji NO. [27]
W neuropatii cukrzycowej dochodzi do znacznego spowolnienia przewodzenia impulsu nerwowego. Zmiany te
obserwowane są już na wczesnym etapie choroby. Mechanizmem powodującym nieprawidłowości w nerwach jest
niedokrwienie oraz niedotlenienie obwodowych nerwów. W naczyniach otaczających i odżywiających nerwy zachodzą
zmiany, polegające na pogrubieniu błony podstawnej, śródbłonkowej proliferacji, obrzęku komórek, tworzeniu się
materiałów zakrzepowo-zatorowych, oraz zaburzenia w funkcjonowaniu bariery pomiędzy krwią a tkanką nerwową.
Dochodzi do zaburzeń w przepływie krwi, co stanowi autonomiczny charakter neuropatii. Zmiany te zapoczątkowane
są w dystalnych częściach neuronu, z czasem osiągają bardziej odległe miejsca, szerząc się w sposób proksymalny. [14]
W badaniach na szczurach wykazano związek ze spowolnieniem przewodzenia impulsu nerwowego a obniżoną
aktywnością pompy NA+/K+ ATP-azy nerwów kulszowch u szczurów - enzymu białkowego, mającego znaczący udział
w utrzymywaniu potencjału błonowego komórki. [15] Podstawowym mechanizmem metabolicznym działającym na
poziomie komórkowym, prowadzącym do neuropatii autonomicznej jest dysfunkcja szlaku poliolowego. W przypadku
prawidłowej glikemii, glukoza redukowana jest do sorbitolu, przy udziale enzymu katalizującego reduktazy aldolowej.
Produkt tej reakcji przekształcany jest do fruktozy, dzięki enzymowi dehydrogenazie sorbitolu. W przebiegu cukrzycy
ten szlak metaboliczny wykazuje zwiększoną aktywność. Nasilona przemiana glukozy do sorbitolu, powoduje
zwiększone odkładanie się tej substancji w nadmiernej ilości w tkance nerwowej, powodując jej strukturalne
uszkodzenia. [16] Ponadto, dochodzi do zahamowania aktywności enzymu kinazy białkowej C - PKC-α, a wzrostu
PKC-β w ścianie naczynia otaczającego nerw. Zmiany te powodują spadek aktywności wcześniej wspomnianej
enzymatycznej pompy NA+/K+ ATP-azy, co wywołuje degenerację włókna nerwowego poprzez akumulację jonów
Na+ wewnątrz komórki i jej obrzęk, a w efekcie końcowym zwolnienie przewodzenia nerwowego. [16, 17]

Stres oksydacyjny w neuropatii cukrzycowej
Koncepcja stresu oksydacyjnego mocno zaznacza swoje miejsce w patogenezie neuropatii cukrzycowej. W wyniku
hiperglikemii dochodzi do wzrostu substancji o właściwościach utleniających, tym samym do spadku ochronnych
przeciwutleniaczy takich jak glutation, askorbinian. [17] W procesie stresu oksydacyjnego biorą udział również
substancje, będące produktami nieenzymatycznej glikacji innych cukrów, tłuszczy, protein i nukleotydów. Są nimi tak
zwane ‘AGE” – zaawansowane (końcowe) produkty glikacji. [18, 27] W chorobach, których występują zaburzenia
przemian metabolicznych (takich jak cukrzyca), dochodzi do nadprodukcji ROS, inaczej zwanymi „reaktywnymi
formami tlenu”. Substancje te powodują inaktywację NO oraz obniżają jego stężenie w komórce, ograniczając



58

mechanizmy antyoksydaycjne w komórce, a w konsekwencji poprzez stan zapalny, powodując uszkodzenie tkanek i
dysfunkcję śródbłonka. [19]

5. Ocena pacjenta z cukrzycą i zaburzeniami erekcji
Wstępna ocena pacjenta z powyższymi zaburzeniami powinna rozpocząć się przede wszystkim od dobrze zebranego
wywiadu dotyczącego klinicznego przebiegu choroby, a także wywiadu seksualnego (w tym ocena libido) i
psychospołecznego. Nieodłącznym elementem jest również badanie fizykalne pacjenta, w którym powinniśmy szukać
nieprawidłowości takich jak wyczuwalne zwłóknienia ciał jamistych, czy zaburzeń anatomicznych (np. skrzywienia
prącia). Wskazane jest, aby posłużyć się dodatkowymi badaniami diagnostycznymi (ocena poziomu HbAc1, profil
lipidowy, profil hormonalny – testosteron, PRL, FSH, LH) a także badaniami obrazowymi jak USG prącia w funkcji
Doppler. Należy pamiętać o indywidualnym podejściu do każdego pacjenta, zwracając uwagę na obydwie dysfunkcje –
organiczną i psychiczną. [20]

6. Metody leczenia zaburzeń erekcji

Doustne leczenie farmakologiczne Iniekcje docewkowe

Iniekcje do ciał jamistych prącia Mechanizmy próżniowe

Inhibitory Fosfodiesterazy typu 5 (PDE-5) - sildenafil, wardenafil, tadalafil, awanafil
Inhibiory foafodiesteraz typu 5 są lekami działającymi obwodowo i bezpośrednio na miocyty gładkie ciał jamistych
prącia. Mechanizmem działania powyższych leków jest odwracalna inhibicja enzymu fosfodiesterazy typu 5 (PDE5),
działającego na cGMP. W wyniku zablokowania tego szlaku dochodzi do nagromadzenia się cGMP wewnątrz komórki,
co w efekcie obniża poziom wapnia w komórce i doprowadza do relaksacji mięśni gładkich w prąciu i nagromadzenia
się krwi w ciałach jamistych. [23] Pierwszym inhibitorem PDE-5, zastosowanym w latach 90’, w celu poprawy erekcji,
był lek w postaci cytrynianu sildenadilu. [27] Sildenafil oraz wardenafil osiągają początek działania po około 30-60
minutach i są skuteczne przez około 10-12 godzin. Najdłuższe działanie - do 36h wykazuje tadalafil. W tym przypadku
należy jednak pamiętać, aby odpowiednio wcześnie przed planowanym stosunkiem przyjąć lek, biorąc pod uwagę to, że
czas od momentu przyjęcia preparatu do rozpoczęcia jego działania jest najdłuższy i wynosi około 120 minut. [7] Z
drugiej strony najdłuższy czas utrzymywania się działania tego leku daje możliwość większej spontaniczności
seksualnej u pacjentów. [23]. Najmniejszą skuteczność wśród inhibitorów PDE-5 wykazuje awanafil, jego długość
działania to jedynie 6 godzin. Należy pamiętać o tym, aby pacjent nie przyjmował jednocześnie PDE-5 z nitratami, w
celu uniknięcia znacznych spadków ciśnienia i zagrażającej hipotensji. Należy zachować 24-godzinny odstęp między
zastosowaniem PDE-5 a przyjęciem azotanów sublingualis. Zaobserwowano, że skuteczność działania PDE-5
zmniejsza się wraz z przyjmowaniem tłustych posiłków. [7] Podczas stosowania sildenafilu należy unikać picia soku
grejpfrutowego. Wykazano, że sok z grejpfrutów hamuje funkcję cytochromu CYP3A4, powodując osłabienie
metabolizmu sildenafilu. Aby uniknąć nasilenia niepożądanych efektów ubocznych, a także nadmiernej biodostępności
leku, nie należy stosować powyższego połączenia. [27] Inne zaobserwowane efekty uboczne stosowania inhibitorów
PDE-5 to zawroty głowy, uderzenia gorąca, zaburzenia żołądkowo-jelitowe i bóle mięśni. Przy wysokich dawkach
miały miejsce zaburzenia wzroku. [23] Zmniejszona skuteczność sildenfilu obserwowana była u pacjentów z cukrzycą,
a także u pacjentów po przebytych urazach ciał jamistych prącia i operacjach miednicy mniejszej. [23]
Wykazano, że przewlekłe stosowanie sildenafilu (powyżej 4 tygodni) w dawce powyżej 50 mg/dobę, powoduje spadek
oporu naczyniowego i poprawę przepływu krwi specyficznie w ciałach jamistych prącia, nie wpływając ogólnie na
krążenie ustrojowe. Efektem końcowym jest poprawa erekcji bez wpływu na ciśnienie obwodowe. [28] Badania
kliniczne wykazują, że terapia substytucyjna preparatami testosteronu, w połączeniu z inhibitorami fosfodiesterazy-5,
może przynieść dobre efekty, w szczególności u młodych pacjentów, gdy stosowanie wyłącznie PDE-5 nie przyniosło
oczekiwanych efektów. [27] W badaniu przeprowadzonym przez A. J. Boulton, J. L. Selam, M. Sweeney, D. Ziegler z
podwójnie ślepą próbą i kontrolowanym placebo, badano skuteczność oraz bezpieczeństwo stosowania inhibitora
fosfodiesterazy-5 - Sildenafilu. W badaniu wzięło udział 220 mężczyzn w wieku powyżej 37rż, chorych cukrzycę typu
II, minimum od 35 rż. W momencie badania choroba miała być stabilna klinicznie (hemoglobina glikowana poniżej
11%), a pacjenci utrzymywali stałe związki ze swoimi partnerkami co najmniej 6 miesięcy. Badani zostali poddani 12-
tygodniowemu leczeniu metodą podwójnie ślepej próby. Po tym czasie oceniono ich satysfakję ze współżycia oraz
obecność poprawy erekcji. Wykazano, że u pacjentów przymujących Sildenafil doszło do znaczącej poprawy życia
seksualnego – zwiększyła się zdolność do osiągnięcia erekcji, liczba udanych odbytych stosunków płciowych,
poprawiła się ich jakość życia. Wyniki te były niezależne od stężenia henoglobiny glikowanej, natomiast lepsze wyniki
leczenia uzyskano u pacjentów bez znaczących powikłań cukrzycowych. Sildenafil w powyższym badaniu okazał się
skuteczną terapią. [22]. W innym badaniu, przeprowadzonym przez U.Kirilmaz i innych, wykazano, że efekty
stosowania sildenafilu u pacjentów z cukrzycą, zwiększają się w przypadku wprowadzenia dodatkowo oprócz
farmakoterapii, modyfikacji stylu życia (umiarkowany wysiłek fizyczny 3-5 razy w tygodniu po 30 minut) oraz
stosowania diety śródziemnomorskiej. U badanych pacjentów, na podstawie kwestionariusza „IIEF-5 „- International
Index of Erectile Function, dokonano oceny zaburzeń erekcji. Uzyskano większe osiągnięte wartości w kwestionariuszu,
a więc większą satysfakcję z życia seksualnego u pacjentów z lepszą kontrolą glikemii, prowadzących zdrowszy styl

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Selam+JL&cauthor_id=11692178
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sweeney+M&cauthor_id=11692178
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ziegler+D&cauthor_id=11692178
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życia i odpowiednio stosujących się do powyższych zaleceń (dieta, ćwiczenia fizyczne). Co oznacza, że aby osiągnąć
większą korzyść i skuteczność z zastosowanego inhibitora PDE-5, należy dodatkowo zadbać o zdrowy styl życia. [26]
W badaniu pt. „Improvement of vascular function by acute and chronic treatment with the PDE-5 inhibitor sildenafil in
experimental diabetes mellitus „przeprowadzonym przez A. Schafer i innych niemieckich naukowców, dowiedziono, że
sildenafil, poprzez modyfikację poziomu NO wpływał ochronnie na funkcję naczyń u modelowych szczurów,
chorujących na cukrzycę. Próbki z materiałem pobranym z aorty chorych szczurów poddano elektroforezie, następnie
badano metodą Western blot z użyciem przeciwciał przeciwko białku śródbłonkowej syntazie NO (eNOS). U badanych
szczurów, sildenafil powodował rozluźnienie komórek mięśniowych aorty in vitro. Wykazano, że przewlekła
suplementacja sildenafilem zmniejsza ekspresję oksydazy NADPH (której poziom był zwiększony u szczurów z
cukrzycą), osiągając efekt ochronny na sródbłonek naczyń, poprzez zmniejszenie stresu oksydacyjnego u szczurów z
cukrzycą. [25]

Substancje wazoaktywne
W leczeniu zaburzeń erekcji oprócz inhibitorów fosfodiesterazy swoje miejsce znalazły substancje wazoaktywne, jako
leki drugiego rzutu. Ten sposób terapii wymaga odpowiedniego wyedukowania pacjenta na temat prawidłowej aplikacji
leku. [24]. Substancje te są analogami syntetycznymi prostaglandyny E1. Terapia ta polega na iniekcjach docewkowych
oraz do ciał jamistych prącia preparatów zawierających alprostadil. Wspomniany alprostadil oddziałuje na receptory
znajdujące się w mięśniach gładkich ciał jamistych prącia, pobudzając cyklazę adenylanową, zwiększającą w komórce
stężenie cAMP, co w efekcie powoduje rozkurcz mięśni gładkich, umożliwiając erekcję. Preparat podaje się w
iniekcjach do ciał jamistych prącia w dawkach początkowych 5–10μg, w boczną część prącia (proksymalnie do żołędzi),
osiągając początek erekcji w ciągu 5-10 minut. Należy pamiętać, żeby zachować bezpieczną częstotliwość stosowania
leku – alprostadilu w iniekcjach nie powinno się stosować częściej niż raz na 2 dni. Iniekcje docewkowe polegają na
wstrzyknięciu preparatu w dawce 125-1000μg, bezpośrednio po mikcji, osiągając początek działania w ciągu 15 minut,
a koniec w ciągu 30-60 minut. [23] Głównymi skutkami ubocznymi, jakie zaobserwowano podczas terapii
alprostadilem były: ból w miejscu iniekcji, krwawienia z cewki moczowej, zwiększone ryzyko priapizmu
(długotrwałego i bolesnego wzwodu członka), a specyficznie u pacjentów z cukrzycą zwiększone ryzyko infekcji dróg
moczowych. [21] Głównymi ograniczającymi czynnikami powyższego sposobu terapii, zgłaszanymi przez pacjentów,
były: brak spontaniczności w związku z koniecznością wykonania iniekcji przed stosunkiem, strach przed iniekcjami,
brak stałości i ciągłości w specyfice terapii, a także obawa przed odległymi powikłaniami związanymi z wielokrotnymi
iniekcjami. [24]

Metody niefarmakologicze – mechanizmy prózniowe „vacuum erecrion devices”
Poza farmakoterapią doustną, terapią w postaci iniekcji docewkowych i dojamistych, istnieje również mechaniczny
sposób leczenia zaburzeń erekcji. Ta forma terapii stanowi leczenie ostatniego rzutu, gdy powyższe metody nie
wykazały skuteczności. Metoda ta polega na wszczepieniu aparatu w postaci pompy próżniowej, która zachowuje
naturalny mechanizm erekcji. Wykazano stuprocentową skuteczność tej formy leczenia, przy prawidłowym
umieszczeniu urządzenia. Wadą jest wysoki koszt terapii, zwiększenie ilości infekcji dróg moczowych u pacjentów z
cukrzycą, a także niemożność jej zastosowania u pacjentów z ilością hemoglobiny glikowanej powyżej 11,5%. [24]

Wyrównanie metaboliczne a zaburzenia erekcji
Zaobserwowano, że odpowiedni poziom HbA1c związany jest z prawidłowym działaniem tlenku azotu, odgrywającego
podstawową rolę w mechanizmie erekcji. Ponadto, dobra kontrola cukrzycy umożliwia opóźnienie wystąpienia
odległych powikłań cukrzycy takich jak neuropatia i waskulopatia, stanowiących podstawowy patomechanizm
zaburzeń erekcji u pacjentów z cukrzycą. Znaczenie ma również odpowiednia kontrola profilu lipidowego,
zapobieganie otyłości, leczenie nadciśnienia tętniczego oraz palenie tytoniu, zwiększające ryzyko zaburzeń erekcji. [24]
Należy zwrócić uwagę na to, że podstawą leczenia zaburzeń seksualnych jest odpowiednie leczenie choroby
podstawowej. W przypadku pacjentów z cukrzycą priorytetem jest utrzymanie dobrej kontroli cukrzycy i odpowiedniej
wartości hemoglobiny glikowanej. W badaniu przeprowadzonym przez Giuseppe Defeudis i współpracowników,
badano wpływ metod leczenia antyhiperglikemicznego na zaburzenia erekcji u pacjentów z cukrzycą oraz stanem
przedcukrzycowym. Wykazano, że leczenie analogami GLP-1 ma większą skuteczność w zapobieganiu występowania
zaburzeń erekcji niż insulinotrapia. Pacjenci przyjmujący analogi GLP-1 zgłaszali jedynie łagodne zaburzenia erekcji.
Nasilenie tych zaburzeń było znacznie większe u pacjentów leczonych insuliną, gdzie pojawiały się ciężkie zaburzenia
erekcji. [31] W badaniu przeprowadzonym na 36 otyłych mężczyznach z DM2, z BMI powyżej 30 oraz poziomem
hemoglobiny glikowanej powyżej 7,5% oceniono wpływ chirurgii metabolicznej na ocenę funkcji seksualnych.
Wykazano, że otyłość oraz cukrzyca są niezależnymi czynnikami ryzyka występowania zaburzeń erekcji oraz ejakulacji.
Przeprowadzono u nich operację bariatryczną, która jest metodą ostatniego wyboru leczenia choroby otyłościowej u
osób dodatkowo obciążonych cukrzycą, nieregaujących na podstawowe metody leczenia przeciwcukrzycowego. W
wyniku przeprowadzonych operacji i wyeliminowania czynnika ryzyka zaburzeń seksualnych, jakim była otyłość, a
także w wyniku normalizacji poziomu hemoglobiny glikowanej, powyżsi pacjenci zgłosili znaczną poprawę funkcji
seksualnych. [29] Jak wspomniano wcześniej, nieprawidłowy poziom lipoprotein działa uszkadzająco na śródbłonek
naczyń. Ryzyko to jest znacznie zwiększone u pacjentów z cukrzycą, którzy mają dwukrotnie większe ryzyko zaburzeń
lipidowych niż osoby niechorujące na cukrzycę. Prawidłowa kontrola poziomu lipidów umożliwia osiągnięcie większej
satysfakcji z życia seksualnego u pacjentów z cukrzycą. Występowanie zaburzeń lipidowych u pacjentów z cukrzycą,
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dodatkowo potęguje i nasila problem zaburzeń erekcji. Stosowanie statyn u pacjentów z dyslipidemią i cukrzycą, a co
za tym idzie – lepsza kontrola gospodarki lipidowej, zwiększało skuteczność sildenafilu w walce z zaburzeniami erekcji.
[30] Zapobieganie otyłości, utrzymanie prawidłowej masy ciała, a także stosowanie zdrowej diety (badania wskazują
największą skuteczność diety śródziemnomorskiej, która obejmuje spożywanie dużej ilość produktów bogatych w
przeciwutleniacze – substancje zwiększające poziom tlenku azotu zaangażowanego w proces erekcji) umożliwia
poprawę funkcji seksualnych u pacjentów z cukrzycą. [29,30,31]
Zaproponowana terapia może okazać się nieskuteczna w przypadku nieprawidłowego leczenia choroby pierwotnej i złej
kontroli parametrów glikemicznych, a także w przypadku braku wspomagającej terapii psychologicznej w zależności
od potrzeb. Leczenie dysfunkcji seksualnych w cukrzycy należy postrzegać całościowo i indywidualnie wobec każdego
pacjenta. [4]

Podsumowanie
Zaburzenia seksualne są jednymi z najczęstszych powikłań zgłaszanych przez pacjentów chorujących na cukrzycę, jak i
również jednymi z najbardziej problematycznych, zakłócających życie prywatne, społeczne i seksualne.
Bagatelizowanie tego problemu może wiązać się z wieloma konsekwencjami takimi jak zwiększenie odsetka depresji
wśród pacjentów, zaburzeń nastroju i objawów psychologicznych u pacjentów cierpiących na zaburzenia erekcji.
Kwestia ta, jakże ważna, a będąca nieodłącznym elementem zdrowia pacjenta, jest często pomijana w klinicznej ocenie
pacjenta diabetologicznego, jak i często zatajana przez samych pacjentów. Każdy pacjent, chorujący na cukrzycę,
powinien zostać oceniony pod względem zaburzeń seksualnych, a poradnictwo seksualne i wczesne leczenie dysfunkcji
seksualnych, powinny stać się rutynowym elementem w opiece klinicznej pacjentów diabetologicznych.
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