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WIRKUNG VON SILDENAFIL (VIAGRA)
AUF DIE SCHWELLKORPERPOTENTIALE

ALTERNDER MANNER

EINLEITUNG

Die Massachussetts Male Aging
Study (MMAS) zeigt, daf 52 %
von 1.290 Mannern im Alter
zwischen 40 und 70 Jahren
Einschrankungen der erektilen
Funktion entwickeln. Mit zuneh-
mendem Alter steigen sowohl die
Intensitdt als auch Haufigkeit
sexueller Dysfunktionen, wah-
rend das Interesse an Sexualitat
bei tiber 80 % der Manner auf-
recht bleibt. Die Ursachen sind
multifaktoriell. Im Vordergrund
stehen vaskuldr und neurogen
bedingte degenerative Verdande-
rungen der Schwellkorper-
muskulatur. Daher wird die
Andrologie mit sexuellen Proble-
men im Alter immer haufiger
konfrontiert werden.

Die Schwellkorperautoinjektions-
behandlung hat die therapeuti-
schen Moglichkeiten bei Impo-
tenz entscheidend verbessert.
Bemiihungen, wirksame orale
Medikamente zu entwickeln,
waren mit der Einfiihrung von
Sildenafil erfolgreich.

Sildenafil ist ein selektiver
Inhibitor der zyklischen GMP-
spezifischen Phosphodiesterase
Typ 5. cGMP ist der Second
Messenger von NO und Mediator
fur die Relaxation der glatten
Schwellkorpermuskulatur. Dieser
Vorgang fuhrt zur Erektion.
Sildenafil kann nur bei sexueller
Stimulation effektiv werden und
ist infolge der raschen Wirkung
,on demand” einsetzbar.

Von Interesse ist, ob und in
welcher Form Sildenafil die
Schwellkorperpotentiale alternder
Maénner mit erektiler Dysfunktion

und verschiedenen Risikofaktoren
beeinflult. Bisher fehlen einschla-
gige Daten. Prdlimindre Ergebnis-
se einer laufenden Studie werden
prdsentiert.

KRANKENGUT

11 Manner mit erektiler
Dysfunktion tber dem 50. Le-
bensjahr konnten rekrutiert
werden. Die Erektionsstorungen
wurden in Anlehnung an den
Fragebogen der MMAS in mini-
mal, maRig und komplett einge-
stuft.

VIETHODIK

Bei jedem Patienten wurde eine
ausfihrliche Sexualanamese und
physikalische Untersuchung
durchgefiihrt. Im Labor wurden
die Leber- und Nierenparameter,
die Lipide und Schilddriisenwerte
bestimmt. Zur Analyse des
Gesamttestosterons wurden
mindestens 2 Blutproben zwi-
schen 8.00 und 12.00 Uhr abge-
nommen. Bei Diabetikern erfolgte
die Beurteilung des Stadiums der
Erkrankung mittels Blutzucker-
profil, HbA1c und Fundoskopie.

Bei Patienten mit kardio-
vaskuldren Erkrankungen wurden
eine Echokardiographie und
Ergometrie durchgefiihrt, um das
Risiko allfalliger kardiovaskularer
Nebenwirkungen unter Sildenafil
zu minimieren.

Die Beurteilung des penilen
Gefalstatus erfolgte fakultativ mit
der dynamischen Farbduplex-
sonographie.

Jeder Patient wurde iiber 3 Nich-
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te hospitalisiert. Im Anschluld an
zwei NPTR-Melperioden wurde
die elektrische Aktivitat des
Corpus cavernosum uber dreit
aufeinanderfolgende Perioden
bestimmt: nativ, vor und nach
visueller Stimulation. Anschlie-
Rend erhielt der Patient 50 mg
Sildenafil oral. 50 Minuten spater
wurde nochmals erotisch stimu-
liert und die dritte CC-EMG-
Messung angeschlossen. In der
folgenden Nacht erfolgte eine
weitere NPTR-Messung.

Die nachtlichen penilen
Tumeszenzen und Rigiditdten
wurden mit dem Rigiscan beur-
teilt. Uber zwei Schleifen — an der
Basis und an der Spitze des Penis
— wurden, Gber einen Mikroship
gesteuert, in 15 Sekunden-Inter-
vallen die Zirkumferenz als Mal%
fir die Tumeszenz und alle 30
Sekunden die Kompression-
fahigkeit des Penis zur Beurtei-
lung der Rigiditdt gemessen. Die
NTPR-Mefergebnisse wurden in
3 Kategorien nach Bain und Guay
klassifiziert [1, 2]:

Gruppe 1: normale Tumeszenz
und Rigiditat

Gruppe 2: abnormale Aktivitdt in
Rigiditat und/oder Tumeszenz,
verminderte Amplitude und
Dauer der Rigiditat sowie Disso-
ziation und Entkoppelung von
Spitze und Basis

Gruppe 3: keine Aktivitaten

Die Messung des Schwellkorper-
potentials erfolgt tiber 2 selbst-
haftende Elektroden auf beiden
Seiten des Penisschaftes. Die
extrahierten Signalkomplexe
wurden im Andromeda CC-EMG-
Modul registriert und auf der
Festplatte eines PC’s archiviert.
Zur Ermittlung einer Gesamt-
diagnose falt der Rechner die
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einzelnen befundeten Komplexe
zu ,globaler Normalitat” zusam-
men. Aus der Summer aller

Tabelle 1: CC-EMG-Ergebnisse Gruppe 1: Synchronitdt (%)

. Patient  Alter Risikofaktor Ausgangswert unter
zueinander synchronen Komple- (Jahre) nativ  stimuliert Sildenafil
xe in beiden Kandlen bezogen auf
die Anzahl der Komplexe errech- E\/: g; ES‘)I;CT'ECh ;‘2/1 éé'é ié/é

. . A. ikotin ” , :
net sich die sogenannte ,globale H.I. 55 Nikotin + 300 13,0 31.0
Synchronitat” einer Messung. Diabetes
H.)J 67 Diabetes 33,3 39,2 23,8
Mit dieser MelSmethode lassen C.K 58 St.p. TUR+ 88,9 40,0 15,4
sich Schwellkorperpotentiale bei CE 6 aiazer:(e;ie 300 280 5o
89 % von Mannern mit normaler M. 50 H;Eertome 70:0 49:6 37:0

erektiler Funktion ableiten. Sie
sind durch polyphasische Poten-
tiale zwischen Phasen elektri-

scher Ruhe charakterisiert, wobei Tabelle 2: CC-EMG-Ergebnisse Gruppe 2: Synchronitét (%)
die Gesamtdauer zwischen 5 und

18 Sekunden betragt_ Zunehmen- Patient Alter Risikofaktor Ausgangswert unter
de Tumeszenz und Rigiditat — (Jahre)  nativ stimuliert Sildenafil
unter E_r_schlaffung der myogenen LS. 63 St. p. RPE 450 310 40,0
kavernosen Strukturen — verrin- = A 67 St. p. RPE 390 440 57.0
gert die Amplitude, Dauer und S.A. 68 St. p. TUR, 480 69,0 85,0
Anzahl der Potentiale unter psychisch
visueller Stimulation. Die typi- Gl o/ N'koﬁ'ﬁ’ h 200 37,5 75,5
sche Synchronitat im flacciden psychise
Zustand nimmt bei Tumeszenz
und zunehmender Rigiditit ab,
bei Detumeszenz wieder zu. Tabelle 3: CC-EMG-Ergebnisse Gruppe 1: Normale Potentiale (%)
Patient  Alter Risikofaktor Ausgangswert unter
E (Jahre)  nativ stimuliert Sildenafil
RGEBNISSE T.V. 51 psychisch 32,9 21,8 10,2
R.A. 53 Nikotin 42,1 50,0 32,5
Bei allen Patienten waren H.1. 55 B!kgtit” + 220 60 18,0
- H H labetes
Schwellkdrperpotentiale abzulei- H. - e 78 131 181
ten. Die Ergebnisse der CC-EMG- CK 58 St.p. TUR+ 70,8 37,0 205
Messungen zeigen, dafS die Diabetes
Anzahl der Schwellkorper- G.E 69 Hypertonie 23,0 30,0 18,0
potentiale mit zunehmendem M. 50 Hypertonie 50,0 324 27,0
Alter abnehmen.
Bei allen Médnnern mit erektiler Tabelle 4: CC-EMG-Ergebnisse Gruppe 2: Normale Potentiale (%)
Dysfunktion wurde ein abnormes
CC-EMG registriert, Fiir die Patient Alter Risikofaktor Ausgangswert unter
Auswertung wurde das Kranken- (Jahre) nativ stimuliert Sildenafil
gut in zwei Gruppen geteilt: Bei LS. 63 St. p. RPE 32,0 70 17,0
Gruppe 1 (Tab. 1) bestanden ZA. 67 St. p. RPE 20,0 13,0 37,0
Risikofaktoren fiir einen S.A. 68 St. p. TUR, 340 54,7 60,0
myogenen Schaden, bei Gruppe psychisch
2 (Tab. 2) eine neurogene oder G.L. 57 leotl'n, 11,1 21,4 49,9
psychisch

psychische Dysfunktion.
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Gruppe 2 enthielt Patienten nach
radikaler Prostatektomie, Quer-
schnitt, Caudasyndrom und
primar psychischen Faktoren.

Die Ausgangswerte fir die
Synchronitét der Potentiale waren
in beiden Gruppen immer ab-
norm. Bei Gruppe 1 kam es unter
visueller Stimulation zur Abnah-
me, bei Gruppe 2 zu einer para-
doxen Zunahme der Synchronitat
der elektrischen Aktivitat.

Unter Sildenafil trat bei den
Patienten mit myogenen Ldsionen
eine weitere deutliche Abnahme
der Synchronitat auf, welche als
Ausdruck einer weiteren Erschlaf-
fung der myogenen Elemente zu
bewerten ist. Bei den neurogenen
Potenzstérungen fiel ein deutli-
cher Anstieg der Synchronitét der
Potentiale nach Applikation von
Sildenafil auf.

Ahnliche Ergebnisse zeigten die
beiden Patientengruppen in der
Haufigkeit der normalen Potentia-
le (Tab. 3 und 4): unter Sildenafil
bei dem myogenen Lasionen
wieder der gleiche Abfall der
Werte, bei den neurogenen
Patienten der Anstieg der norma-
len Potentiale.

Die Manner mit erektiler
Dysfunktion, bei denen eine
Abnormalitdt der NPTR-Messun-
gen auf Grund organischer Lésio-
nen registriert wurde, fiel die
Synchronitét unter Sildenafil ab.
Hingegen war bei Patienten mit
neurogenen Ursachen und patho-
logischer NPTR-Messung ein
Anstieg der Synchronitdt, abgese-
hen von einem Mann mit schwe-
rem kavernosen Schaden durch
Diabetes, festzustellen.

BESPRECHUNG DER BEFUNDE

Am Tiermodell (Kaninchen und
Ratte) konnte mittlerweile eindeu-
tig bewiesen werden, dafs die
registrierten Potentiale von den
myogenen Elementen des Corpus
cavernosum stammen. Die alte
Bezeichnung SPACE (single
potential analysis of cavernous
electrical activity) wurde 1993
durch den neutralen Begriff
Corpus cavernosum-EMG ersetzt.
Die kavernosen Myozyten sind
durch Gap-junctions verbunden
und werden durch eine dichte
autonome Innervation synchroni-
siert. Storungen der autonomen
Innervation und/oder der kaver-
nosen Zellen fiihren demzufolge
zu einer desynchronisierten und/
oder verminderten elektrischen
Aktivitat [3, 4, 5].

Bei erektiler Dysfunktion wird das
CC-EMG abnorm. Die abnorme
elektrische Aktivitdt ist einerseits
Ausdruck einer gestorten zentra-
len autonomen Synchronisation
der Kontraktionen der kaverntsen
Muskelzellen oder eines Scha-
dens der kavernosen myogenen
Elemente. Dabei zeigt sich bei
neurogenen und kavernosen
Ursachen eine Abnahme der
Amplituden und eine Zunahme
der irreguldren Potentiale. Bei
psychogenen und neurogenen
Storungen nehmen paradoxerwei-
se die Potentiale unter Stimulati-
on zu und die Tumeszenz ab.
Diese Befunde stehen im Gegen-
satz zu den Befunden, die bei
potenten und organisch impoten-
ten Mannern registriert werden
konnen.
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In dieser Untersuchung wurden
die bisher bekannten Melergeb-
nisse am flacciden Penis und
nach erotischer Stimulation
groliteils bestdtigt. Die Abnahme
der Potentiale mit hoherem Alter
kann als Ausdruck einer
progredienten altersbedingten
Degeneration der myogenen
Elemente im Schwellkorper
erklart werden.

Uber den Effekt von Silendafil auf
Schwellkorperpotentiale liegen
noch keine Daten vor. Aus den
vorliegenden Daten geht hervor,
daf Sildenafil bei Mannern mit
organischer erektiler Dysfunktion
die Synchronitit und die norma-
len Potentiale reduziert. Dies
spricht daftr, dal Sildenafil die
Relaxation der myogenen kaver-
nosen Strukturen beeinflufft. Das
Reaktionsmuster entspricht weit-
gehend jenem, wie es beim
potenten Mann bei Tumeszenz
und Erektion unter visueller
Stimulation aulftritt. Bei nervalen
Lasionen hingegen stimuliert
Sildenafil die Synchronitat und
die normalen Potentiale. Zur
Klarung dieses Effektes sind
weitere Studien notig.

SCHLUSSFOLGERUNG

Sildenafil ist ein effizientes Thera-
peutikum fir die erektile Dys-
funktion alternder Manner.
Bewiesen ist, dals die CC-EMG-
Potentiale von den myogenen
Strukturen des Corpus
cavernosum stammen.

Im Alter nehmen die normalen
Potentiale und die Synchronisati-
on der Potentiale ab. Sildenafil
hat einen deutlich mefSbaren
EinfluB auf die Schwellkorper-
potentiale alternder Manner.
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