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Cinsel uyar olmaksizin uzamis ereksiyon olarak tanimlanan pria-
pizm, trolojik acil bir patolojidir. Ozellikle dért saatten énce tedavi
edilmeyen iskemik priapizm, degisen oranlarda erektil disfonksiyon
ile sonuclanmaktadir. iatrojenik sebepler disinda etyopatogenezi
tam olarak bilinmeyen priapizmde, kavernozal diiz kas tonusu etkin
rol oynamaktadir. Dolayisiyla kavernozal diz kas tonusuna etkin
olan mekanizmalar, priapizm etyopatogenez ve tedavisinde yeni
arastirma konularidir. Penil kavernozal diz kaslarda relaksasyon
mekanizmasindaki baglica medyatdr; nitrik oksit-siklik guanozin-
monofosfattir (NO-cGMP). Ayrica adenozin ve hemoksijenaz 1-kar-
bonmonoksit (HO1-CO), noradrenalin, endotelin-1 ve rho-kinaz
gibi medyatdrler de penil diiz kas tonusunun regllasyonunda etkin
rol oynamaktadir. Son yillarda 6zellikle adenozin ve hemoksijenaz
1-karbonmonoksit’in tekrarlayan priapizm ataklarinda etkin oldugu
deneysel modellerde belirlenmistir. Ayrica priapizm patofizyolo-
jisinde disregiile PDE5 aktivitesi, azalmis Norepinefrin cevabi ve
endotelin-1’in degisen reseptdr aktivitesinin de etkin olabilecegi
bildiriimektedir. Bu calismada, priapizm patofizyolojisinde etkin rol
oynayan yolaklarla ilgili deneysel veriler ve klinik yansimalari de-
gerlendirildi.

Anahtar kelimeler: Erektil disfonksiyon, kavernozal diiz kas, priapizm

Giris

Seksuel uyari olmaksizin 4 saatten uzun slren istemsiz
ereksiyon olarak tanimlanan priapizm, Urolojik acil bir pato-
lojidir. Genel kabul olarak priapizm etyoloji ve klinik gidisine
gbre iskemik (veno-okluzif, distk akimli), non-iskemik (ytk-
sek akimli) ve tekrarlayan (intermittan) priapizm seklinde
siniflandirilir.(1)

Ozellikle diisiik akimli priapizm olarak tanimlanan iske-
mik priapizm, kavernozal arterlerdeki kan akiminin hemen
hemen tamamen durmasi sonucu agrl bir ereksiyonla
karakterizedir. Penil kan akiminin dzellikle kavernozal doku-
nun bazal ihtiyacini kargilayacak seviyenin altinda olmasi
nedeniyle iskemik priapizm, kavernozal dokularda nekroz ile
sonuglanabilmektedir. Kompartman sendromu olarak da
tanimlanabilecek iskemik priapizmde, tedavinin 12 saat
icinde yapilmamasi sonucu peniste histolojik degisiklikler

Priapism, which is defined as prolonged erection in the absence of
a sexual stimulus, is an urological emergency. Ischemic priapism
which is not treated within 4 hours, is especially associated with dif-
ferent degrees of erectile dysfunction. Cavernosal smooth muscle
tone plays an important role in the etiopathogenesis of priapism,
otherwise the etiology is not well documented except for iatrogenic
causes. Thus, the mechanisms effective on cavernosal smooth mus-
cle tone are the primary research topics in the etiopathogenesis and
treatment of priapism. The primary mediator of relaxation in penile
cavernosal smooth muscle is nitric oxide cyclic guanosine mono-
phosphate (NO-cGMP). In addition, mediators such as adenosine,
hemoxygenase-1-carbonmonoxide (HO1-CO), noradrenaline, endo-
thelin and rho-kinase also play major roles in the regulation of penile
smooth muscle tone. Recently, it was shown in experimental pria-
pism models that adenosine and hemoxygenase-1-carbonmonox-
ide (HO1-CO) are effective in the development of recurrent priapism
attacks. Moreover, it was reported that dysregulated PDE-5 activity,
decreased Norepinephrine response and altered endothelin receptor
activity may be effective in the pathophysiology of priapism. In the
present study, the experimental data related to the pathways that
play an active role in the pathophysiology of priapism and its reflec-
tions on the practice were evaluated.
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ortaya cikabilecektir.(1, 2) Ayrica iskemi slresi uzadikga
ereksiyon kaybi da artan oranlarda saptanmakta ve 36 saat
iskemi sonrasi hastalarin hemen hemen tamaminda erektil
disfonksiyon belirlenebilmektedir.(2) Bundan dolayi iskemik
priapizmde penil kan akiminin optimal sekilde saglanmasi,
acil tedavinin ana prensibi olmaldir. Bu amagla uygulana-
cak giincel medikal ve cerrahi tedaviler yaninda, priapizm
patofizyolojisinde etkin olan ikincil yolaklar Gzerinden yeni
tedavi modelleri glincel arastirma konularidir.(2, 3)

iskemik Priapizm Patofizyolojisi

Vicuttaki tim diuz kaslar istirahatte relaksasyon, fonksi-
yonel durumda kontraksiyon halinde bulunurlar. Bu duru-
mun tek istisnasi penistir. Penil dlz kaslar istirahat halinde
yani giindin yaklasik 23 saatinde kontrakte sekilde bulunur-
lar. Ancak penisin fonksiyonel olarak aktif hali olan ereksi-
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yonda, diiz kaslar relaksasyona ugramaktadirlar. Dolayisiyla
peniste gerek tUmesans, gerekse detlimesans olusmasinda
penis diz kas fonksiyonu etkin rol oynamaktadir. Pek ¢ok
mekanizmalarla reglle edilen penil diz kas tonusunda,
kontraksiyona egilimin artmasi erektil disfonksiyonla, relak-
sasyona egilimin artmasi priapizmle sonuglanabilmektedir.

Kavernozal diiz kaslarda relaksasyon saglayan baslica
yolaklar; nitrik oksit-siklik guanozinmonofosfat (NO-cGMP)
yolagi, adenozin yoladi ve hemoksijenaz 1-karbonmonoksit
(HO1-CO) yolagidir. Kontraksiyonu etkileyen olasi mekaniz-
malar ise; fosfodiesteraz tip 5 (PDE5) enzim aktivitesi, nore-
pinefrin (NE), endotelin-1 (ET) ve Rho-kinaz cevabidir.
Penisin anatomik yapisi ve fonksiyonel &zelliklerinin opti-
mum olarak korunmasi i¢in, diiz kas tonusunun regulasyo-
nunda etkili olan bu mekanizmalarin dengeli bir sekilde
fonksiyon gostermesi gerekmektedir. Dolayislyla priapizm
etyopatogenezinde penis diiz kas dokusunda kontraksiyon-
da etkin olan mekanizmalar azalmig, relaksasyonda etkin
olan mekanizmalarda ise artmig bir fonksiyon beklenmekte-
dir.(4-6)

Kavernozal Diiz Kas Relaksasyonunda Artisa

Yol Agcan Mekanizmalar

1. NO-cGMP yolag:: Ereksiyonda etkin olan en énemli
mekanizma non-adrenerjik, non-kolinerjik NO-cGMP yola-
gidir. Kavernozal diiz kasin gevsemesi (timesans) i¢in ase-
tilkolin, endotel ve sinir hiicrelerinden nitrik oksit sentetaz
(NOS) salinimini uyarir. NOS, néronal nitrik oksit sentetaz
(NNOS), endotelyal nitrik oksit sentetaz (€NOS) ve immin
hicreler ve makrofajlardan salinan indiiklenebilir nitrik oksit
sentetaz (INOS) olmak Uzere ¢ formda bulunmaktadir.
Korpus kavernozumda her Ug tip de mevcut olmakla birlik-
te, NNOS ereksiyonun baslamasindan, eNOS ise surdurdl-
mesinden sorumludur. Sentezlenen NO, diiz kas hicresi
icine diffize olarak solubl guanilat siklazi (sGC) aktive
etmektedir. sGC ereksiyon sirasinda NO ile cGMP arasinda
baglanti gérevi yaparak, guanozin trifosfattan (GTP) cGMP
olusumunu saglamaktadir. Olusan cGMP, spesifik protein-
kinaz G ile bir kompleks olusturarak bir taraftan endoplaz-
mik retikuluma kalsiyum sekestre ederken, diger taraftan
voltaj bagimli kalsiyum kanallarini inhibe eder. Ayni zaman-
da potasyum kanallarini agarak membran hiperpolarizasyo-
nunu saglar. Sonug olarak hiicre ici kalsiyumun diismesiyle
miyozin hafif zincir kinaz enziminin inhibisyonu, aktin tizerin-
deki miyozin kdprdlerini ayristinr, diiz kas gevseyerek time-
sans ortaya cikar. Uzamig istemsiz ereksiyon olarak tanim-
lanan priapizm patofizyolojisinde, ereksiyondaki normal diiz
kas fonksiyonunu saglayan NO-cGMP yolaginin degisen
etkinliginin rol oynayabilecegdi bildirilmistir.(7) Claudino ve
arkadaslari orak huicre anemili fare korpus kavernozumlari-
nin NO-cGMP’ye duyarlihginin artmis oldugunu belirlemis-
lerdir. Dolayisiyla tekrarlayan priapizm ataklarinda fizyolojik
sinirlarin Uzerinde artmis olasi bir NO-cGMP duyarliligi rol
oynayabilecektir.(8)

2. Adenozin yolagi: Adenozin, ATP’den sentezlenen ve
pek cok metabolik olayda etkin olan bir molekildir.
Ozellikle hipoksi durumunda, artan oksijen ihtiyacina karsi-
Ik bir savunma mekanizmasi olarak vaskuler dokularda
kontraksiyon ya da relaksasyon yaparak etkin rol oynamak-
tadir. Dolayisiyla iskemik bir kompartman sendromu olan
priapizmde, adenozinin de etkin olabilecegi bildirilmistir.(9)
Hipoksik ortamda, artan oksijen ihtiyacina bagli olarak eks-
trasellller ortamda ATP’den CD39 ve CD74 enzimleri ile
adenozin ortaya ¢ikmaktadir.

Yine hilcre icinde de sitokrom 5’-nikleotidaz enzim
katalizérliginde AMP’den adenozin sentezlenmektedir.
intraselliiler ve ekstraselliller adenozin seviyesi equilibrative
niikleotit transporter (ENT) ile dengelenmektedir.(9)

Adenozin fizyolojik etkilerini A, A,, A, reseptdrleri Gzerin-
den yapmaktadir. A, reseptdril G5 proteinine baglanarak
adenilat siklazi (AC) aktive etmektedir. Sonug olarak aktive
adenilat siklaz ATP’nin cAMP’ye déntsimini saglayarak,
A, reseptori araciligi ile duz kasta relaksasyon yapmakta-
dir. A, reseptori G1 ve GO, A, reseptérl ise G1 ve Gq
proteinlerine baglanarak, ATP’den cAMP olusumunu aktive
eden adenilat siklazi inhibe etmekte ve azalan cAMP dlz
kasta kontraksiyona egilimi arttirmaktadir (10, 11) (Sekil 1).

Adenozin fonksiyonunu tamamladiktan sonra hem eks-
traselltler hem de intrasellUler ortamda adenozin deaminaz
(ADA) enzimi araciligiyla inosine, ayrica intraselliler adeno-
zin kinaz (ADK) enzim araciligiyla AMP’ye ve s-adenozin-
homosistein hidrolaz (SAHH) araciligiyla da adenozin-
homosisteine metabolize olmaktadir (9) (Sekil 2).

Priapizm patofizyolojisinde iskemiye bagl olarak adeno-
zin sentezinde artis ve/veya yikiminda azalmanin olasi
etkenlerden biri olabilecegi bildiriimektedir. Wen ve arka-
daslari deneysel priapizm modellerinde adenozin deaminaz
(ADA) enzim defektine bagli olarak, adenozin seviyesinde
artis oldugunu ve artan adenozin seviyesine bagl olarakta,
A,; reseptorlerinin uyariimasiyla priapizm ortaya giktigini
belirlemiglerdir. ADA enzim defekti olan orak hiicre anemili
ratlara, polyethylene glycol-modified adenozin deaminaz
(PEG-ADA) uygulanmasi sonucuda, adenozin seviyesinin
azalmasina bagli olarak priapizm ataklarinin engellenebile-
cegi saptanmistir (9) (Sekil 3). Bu deneysel veriler, kaverno-
zal dokudaki artmis adenozin seviyesinin priapizmde etkili
olabilecegini ortaya koymaktadir. Bundan dolayr adenozin
deaminaz enzim aktivitesini arttiran veya adenozin seviyesi-
ni azaltacak manipulasyonlar, priapizm tedavisinde yeni
arastirma konularidir.

3. HO1-CO yolagi: Heme proteini, demir ve protoporfirin-
IX kompleksinden olugsan ve canl hicrelerde gok &nemli
fonksiyonlari olan hemoproteinlerin yapisinda yer almakta-
dir. Baglica hemoproteinler; oksijen tasinmasinda rol alan
hemoglobin, oksijen metabolizmasinda rol oynayan oksi-
daz, peroksidaz, katalaz, elektron transportunda rol oyna-
yan sitokromdur.(12) Heme proteini, endotel ve diiz kasta
bulunan hemoksijenaz (HO) enzimi aracilidi ile yikilmaktadir.
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Sekil 1. Adenozinin, adenozin reseptorleri lizerinden etkinligi
A1: Adenozin A1 reseptdri, A2A: Adenozin A2A reseptdri, A2B: Adenozin A2B reseptori, A3: Adenozin A3 reseptori (9)

Hemoksijenaz enzimi HO1, HO2 ve HOS3 olmak lzere 3
izoformuda bulunmakla birlikte insanlardaki en énemli izo-
form HO1’dir. Hipoksi, stres ve reaktif oksijen Urinlerinin
varhginda HO1 dizeyi artmakta ve HO1 heme proteinini
yikarak CO, Fe(ll) ve biliverdinin aciga c¢cikmasina neden
olmaktadir (12) (Sekil 4).

Olusan CO, NO benzeri bir gazotransmitter olup bazi
hucresel fonksiyonlar regile etmektedir. Ancak CO vyari
émrii NO’e oranla oldukca kisadir. iskemi sonucu artan
HO1 aktivitesi ile ortaya gikan CO, guanilat siklazi aktive
ederek c-GMP artisina yol agip, K kanal aktivitesini arttira-
rak ya da sitokrom p450 monooksijenaz yolunu inhibe ede-
rek diz kas relaksasyonuna neden olmaktadir.(13) Ayrica
CO ile NO arasinda da cesitli feedback mekanizmalarnyla
karsilikli etkilesim s6z konusudur (12) (Sekil 5).

Deneysel priapizm modellerinde artmis HO1-CO etkinligi-
nin ge¢ dénem priapizmde rol oynayabilecegdi bildiriimigtir.(12)
Jin YC ve arkadaslan 6zellikle ratlarda olusturulan deneysel
priapizm modellerinin 24 saatlik ge¢ dénemlerinde kavernozal
dokuda HO1 aktivitesini kontrol grubuna gére alti kat yiksek
oranlarda belirlemiglerdir.(13) Artmis olan bu HO1 aktivitesi-
ninde, kavernozal dokuda ylksek oranlarda ortaya cikarttigi
CO’in, priapizmin ge¢ dénemlerinde etkin olabilecegini bildir-
mislerdir.(13) Bu deneysel calismalar esas teskil etmek lzere
ge¢c ddénem priapizmde, bir savunma mekanizmasi olarak

ortaya ¢ikmis olan HO1-CO yolaginin bloke edilmesinin teda-
vide kullanilabilecegi giindeme gelmistir. Ozellikle HO7’in,
tin-protoporfirin ve Zn-protoporfirin gibi klasik metalloporfirin-
lerle non-selektif olarak, imidazol-dioksolonaz gibi yeni grup
kimyasal bilesiklerle selektif olarak inhibe edildigi ve bunlarin
priapizmde koruyucu etkisinin oldugu bildirilmistir.(13) Uniis
ve arkadaglari deneysel priapizm modellerinde,
Zn-protoporfirin’in kavernozal diiz kas kontraksiyonunu arttir-
digini belirlemiglerdir.(14) Dolayisiyla bu ge¢ dénem priapizm
tedavisinde HO1 inhibitérlerinin kullaniimasi agisindan umut
vericidir.

Kavernozal diiz kas kontraksiyonunda azalmaya

yol acan mekanizmalar

1. Konvansiyonel PDES5 yolunda disregiilasyon: Penil
diiz kas relaksasyonu ve dolayisiyla ereksiyonda en etkin rol
oynayan cGMP, fosfodiesteraz enzimi (PDE) tarafindan hid-
rolize edilerek inaktif form olan GMP’ye yikilmaktadir.
Vicuttaki pek ¢ok organ doku sisteminde toplam 11 PDE
izoenzimi bulunmaktadir. Peniste daha ziyade etkin olan
izoenzim PDE5’tir. Dolayisiyla penil diiz kas relaksasyon ve
kontraksiyon regllasyonunda cGMP kadar PDE5S enzimi de
etkin rol oynamaktadir.(15) PDE5 sentez veya fonksiyonel
disregllasyonlarinin erektil disfonksiyon veya priapizmde
etkin olabilecegi bildirilmistir.(16)
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Sekil 2. intraselliiler ve ekstraselliiler adenozin metabolizmasi
ADA: Adenozin deaminaz SAHH: s-adenosyl-homocysteine hydrolase, AdoHcy: s-adenosyl-homocysteine, ADK: adenosine kinase, Cyto 5’NT: intracellular
5'-nucleotidase, AR: anchored G-protein coupled receptors, ENT: equilibrative nucleoside transporters (9)

PDE5 enziminin fonksiyonel aktivasyonunda, PDE5
enziminin fosforilasyonu énemli rol oynamaktadir. Ayrica
cGMP’nin allosterik bdlgeye baglanmasinin, PDE5 katalitik
etkinligini on kat arttirdidi bildirilmistir.(16) Bunun yaninda
PDE5 enziminin deaktivasyonu, protein fosfataz 1 (PP1)
enzimi tarafindan defosforile edilerek ya da caspase 3 enzi-
mi tarafindan hidrolize edilerek gergeklestiriimektedir.(16)

Priapizm etyopatogenezinde bu enzimin fonksiyonel
regllasyon mekanizmalarindaki patolojilerin etkin olabilece-
gi bildirilmistir.(16) Ozellikle orak hiicre anemili hastalarda
penil NO-cGMP yolaginda disregiilasyon oldugu belirlen-
mistir. Bazal cGMP olusumu normal sinirlarda olmayan orak
hiicre anemili hastalarda, orantisiz cGMP sentezine bagimli
olarak, PDE5’te bir disregllasyon ortaya cikmaktadir.
Dolayislyla bazal seviyenin izerinde cGMP salinimina sebep
olabilecek, noktirnal penil tUmesans gibi fizyolojik slrecler-
de kavernozal dokularda disregtile halde bulunan PDE5 tam
etkinlik gésterememekte ve artmis bir vazodilatasyon sonu-
cu uzamis ereksiyon ortaya cikmaktadir. Dolayisiyla cesitli
yollarla cGMP-PDE5 regllasyonunun optimum sartlarda
saglanmasi, 6zellikle orak hiicre anemili hastalarda tekrarla-

yan priapizm ataklarini engellemede etkin olabilecektir.
Bialecki ve Bridges, 50 mg sildenafilin orak hiicre anemili
hastalarda tekrarlayan priapizm ataklarini énledigini bildir-
miglerdir.(17) Burnett ve arkadaslari da gunlik 25 veya 50
mg sildenafil veya haftada 3 defa 5 mg tadalafil tedavisi ile
3-11 ay takip sonucunda, orak hicre anemili hastalarda
priapizm nikslinde belirgin azalma goérildiguni rapor
etmiglerdir.(18)

2. Azalmis NE cevabi: Penil arteriyel ve sintizoidal duz
kaslarda kontraksiyon yaparak timesansi sonlandiran en
6nemli mediatdr norepinefrindir. Penil arteryel diiz kaslarda
hem alfa hem de beta adrenerjik lifler ve reseptérler bulun-
makla birlikte alfa reseptorlerinin beta reseptorlerinden on
kat daha ylksek oranda bulundugu belirlenmistir.(19)
Norepinefrin, diiz kas hiicre zarindaki alfa 1 ve alfa 2 resep-
torlerine baglanarak etkinlik gdstermektedir. Alfa 1 resep-
torlerin uyarilimasi ile G-proteine bagl fosfolipaz C aktivas-
yonu saglanmakta ve bu da 1, 4, 5-inositol trifosfat olusu-
munu uyararak hiicre i¢i depolardan kalsiyum iyonu salin-
masi sonucu vazokonstriksiyona sebep olmaktadir. Ayrica
alfa 2 reseptér uyarimi adenilat siklaz enzimini inhibe ederek
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Sekil 3. Priapizm patofizyolojisinde adenozinin etki mekanizmasi
PKA: protein kinase A, PKG: protein kinase G, PDE: Phosphodiesterase, ER: Endoplzmik retikulum, PEG-ADA: polyethylene glycol modified ADA (9)

siklik adenozin monofosfat (CAMP) olusumunu azaltarak
penil detlimesans olusumuna katkida bulunmaktadir.(20)
Priapizm patogenezinde uzamis ereksiyona sebep olacak
artmis diiz kas relaksasyonu yaninda detiimesansi sadlaya-
cak kontraksiyon mekanizmalarindaki azalmanin da etkin
olabilecegi bildiriimektedir. Muneer ve arkadaslan 6zellikle
penil kavernozal diiz kas hticrelerinin uzamis priapizm sure-
si ile orantili olarak, NE’ye azalan oranlarda cevap verdigini
belirlemislerdir.(21) Kontrol grubunda arttirilan fenilefrin
dozlarina kontraksiyon yanitinin da artan oranlarda saptan-
digi, ancak priapizm slresine bagl olarak fenilefrin doz
artinmina, artan diz kas kontraksiyon cevabinin saptanma-
digini bildirmiglerdir (Sekil 6).(21)

3. Endotelin etkinligi: Endotelin, endotel hicrelerinden
salgilanan viicudun en glcli vazokonstriiktér maddelerinden
biri olup, endotelin dénulstirici enzim tarafindan pre-pro
ET-1’den sentezlenen 21 amino asitli bir peptiddir. Artmig
endotelin seviyesi, diiz kas vazokonstriksiyon ve hipertrofisine
ayrica fibrozis ve inflamasyona neden olmaktadir. Endotelin

guanin nikleotid baglayici (G) proteine baglanan ETA ve ETB
olmak Uzere iki farkl reseptdr tizerinden etkinlik gdstermekte-
dir. Bu iki reseptdrin yerlesim yerleri ve endotelin peptidleri
baglama affiniteleri farklidir. ETA reseptérleri esasen damar
diz kas htcrelerinde bulunup vazokonstriksiyonu uyarmakta-
dirlar. Bu vazokonstriktdr cevap G-proteine bagli fosfolipaz C
aktivasyonu aracilidiyla 1, 4, 5-inositol trifosfat olusumu ve
ardindan hicre i¢i depolardan kalsiyum iyonu serbestlesmesi
ile meydana gelmektedir. ETB reseptdrleri ise endotelyal hiic-
relerde bulunur ve NO, PGI2 Uretimini artirmak yoluyla vazo-
dilatasyona ve antiproliferatif etkilere yol agar.(22-24)

Normal organ sistemlerde ET1, ETA reseptorleri Uzerin-
den vazokonstriktér etki meydana getirmektedir. Ancak
hipoksi gibi patolojik durumlarda ET-1 bir savunma meka-
nizmasi roli Ustlenerek, ETB reseptéri Gizerinden vazodila-
tasyon ortaya ¢ikartmaktadir. Priapik kavernozal diiz kaslar-
da olusan iskemi neticesinde ET1’in ETB reseptorleri Uze-
rinden duz kas relaksasyonu yapmasi, ereksiyonun uzama-
sinda etkin olmaktadir.(25)



Turk Urol Sem 2011; 2: 281-7

s -, o

HADPH 450 REDUKTAZ | HEM OKSUENAE MAD(PH BLAERINN REDUKTAZ

|?*“:.._. ;h..-.j\ "”? N ‘/Z

Fains (L

hh-n-l-l.l\-

Sekil 4. Heme protein yikimi ve metabolitlerinin etkileri (12)

- 4

L-nriinin _h-m I Hem

FJSDIW!J}!MI
K kanallary

\m /

Sekil 5. NO ve CO karsilikh etkilesimleri (12)

100 = Kontrol
@ Priapizm

L8

]

FLLS

Kontraksivon (% maksimum)

L L L L

45 -90 -85 A0 -T§5 -0 -85 -80 -55 -&0

Log (Fenilefrin)

Sekil 6. iskemik priapizm ve kontrol gurubunun fenilefrine
verdikleri kontraksiyon yanitlar (21)

Uniis ve arkadaslan olusturduklan deneysel priapizm
modelinde, non-selektif endotelin reseptér blokeri olan
Bosentan’in artan dozlarda, artan oranlarda kavernozal diiz
kas kontraksiyonunu arttirdigini saptamiglardir.(14) Artmis
kavernozal diiz kas kontraksiyonunun, ET1’in hipoksi nede-
niyle 6n planda uyardidi ETB resoptorlerinin bloke edilmesi
sonucu ortaya ciktigini bildirmislerdir.(14) Dolayisiyla iske-
mik priapizmde selektif ETB reseptér blokdrlerinin kullanil-
masiyla ilgili calismalar olasi yeni medikal tedavi modelleri-
nin gelismesini saglayacaktir.
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