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Dapoksetyna — nowy lek w terapii
wytrysku przedwczesnego

Dapoxetine — new drug for treatment of premature ejaculation

Bartosz Puchalski, Filip M. Szymanski
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Streszczenie

Wytrysk przedwczesny oraz zaburzenia erekcji to jedne z najczestszych dysfunkcji seksualnych wystepu-
jgcych w grupie mezczyzn. Dapoksetyna jest nowym doustnym lekiem z grupy selektywnych inhibitoréw
zwrotnego wychwytu serotoniny stosowanym w terapii wytrysku przedwczesnego. Zalecana jest zazwyczaj
w dawce 30—60 mg na 1 —3 h przed planowanym stosunkiem plciowym. Dapoksetyna jest bezpiecznym
i dobrze tolerowanym lekiem, ktdry nie wywotuje istotnych dziatar: niepozgdanych.

Stowa kluczowe: dapoksetyna, wytrysk przedwczesny, selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny
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Abstract

Premature ejaculation and erectile dysfunction are one of the most common sexual dysfunction affecting
men. Dapoxetine is a novel, oral selective serotonin re-uptake inhibitor which is dedicated to treat patients
with premature ejaculation. It is usually recommended in dose 30—60 mg 1 —3 hours before planned sexual
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intercourse. Dapoxetine is safe and well-tolerated drug which does not cause significant side effects.
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Wstep

Zaburzenia erekeiji (ED, erectile dysfunction) oraz
wytrysk przedwczesny (PE, premature ejaculation) to
jedne z najczestszych dysfunkcji seksualnych wyste-
pujgcych u mezczyzn [1, 2].

Wytrysk przedwczesny wedlug wytycznych Miedzy-
narodowego Towarzystwa Seksuologicznego (ISSM,
International Society of Sexual Medicine) definiuje
sie jako ejakulacje wystepujgcg zawsze lub prawie
zawsze przed rozpoczeciem stosunku plciowego lub
przed uplywem minuty (czas od penetraciji do ejakula-
cji) po jego rozpoczeciu, a takze jako niezdolno$¢ do
opodznienia ejakulaciji z towarzyszgceymi negatywnymi
konsekwencjami uposledzajgcymi jakos¢ zycia, takimi
jak: frustracja, stres, unikanie kontaktéw seksualnych
[3]. Wytrysk przedwczesny jest takze okreslany jako
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ejakulacja przy minimalnej stymulaciji seksualne;j.
Wigze sie z istotnymi negatywnymi aspektami zycia
plciowego oraz wywiera niekorzystny wplyw na relacje
partnerskie. Obok zaburzen erekeii to jedna z najczest-
szych dysfunkciji seksualnych dotyczgeych mezczyzn.
Podobnie jak w innych dysfunkcjach seksualnych
etiologia tego zaburzenia jest zlozona i zalezy od wielu
czynnikéw: psychologicznych, srodowiskowych, hormo-
nalnych, naczyniowych oraz neurologicznych. Obecnie
PE wystepujq u okoto 20—30% mezczyzn na swiecie [4].
Co ciekawe, pierwszy raport na temat tego zaburzenia
pojawil sie juz ponad sto lat temu [5].

Wytrysk przedwczesny rozpoznaije sie na podstawie
wywiadu oraz czasu wewngtrzpochwowego opdznienia
wytrysku (IELT, intravaginal ejaculatory latency time).
Schorzenie to jest wynikiem zaburzen w transmisji
neuroprzekaznikéw. Wyrdznia sie nastepujgce po-
stacie PE: pierwotng oraz wtérng. Postac¢ pierwotna
istnieje od samego poczgtku aktywnosci seksualne;.
Posta¢ wtérna pojawia sie w pdzniejszym czasie tj. po
okresie niezaburzonej aktywnosci seksualnej i wynika
najczesciej z czynnikéw psychogennych, takich jak:
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lek przed aktywnosciq seksualng, stres, niestabilnosé
emocjonalna lub moze towarzyszy¢ innym patologiom
takim jak: wady oraz stany chorobowe pracia, stany
zapalne cewki moczowej, lagodny przerost gruczotu
krokowego, nadczynno$c tarczycy, cukrzyca, miazdzy-
ca. W diagnostyce PE istotne jest, aby pamietac o zlo-
zonej etiologii tego zaburzenia oraz leczeniu innych
wspdlistniejgeych dysfunkciji seksualnych, na przykiad
ED (erectile dysfunction), zaburzen libido. Nalezy
pamietad, ze wielu mezczyzn cierpigeych z powodu
PE nie zglasza sie po pomoc do lekarza, poniewaz
problem ten jest tematem wstydliwym, a prowadzenie
rozmowy moze by¢ trudne dla obydwu stron. Sytuacja
ta powoduje, ze wiekszo$¢ mezczyzn szuka pomocy
w internecie, lub czeka, az problem sam sie rozwigze.
Wytrysk przedwczesny uposledza nie tylko jako$é
zycia seksualnego mezczyzn, ale takze ich partnerek.
Poczgtkowo kobiety nie podejmujg rozmowy na temat
PE. Z uplywem czasu prébujg rozmawiac na ten temat,
wiekszos¢ mezczyzn unika jednak rozmowy, co tylko
pogtebia uczucie frustracji oraz niecheci i wplywa
niekorzystnie na zwigzek, prowadzgc w ostatecznosci
do jego rozpadu.

Wsréd metod leczenia PE wyrdznia sie: psycho-
terapie, metody farmakologiczne oraz chirurgiczne.
Jedng z najczesciej stosowanych metod psychoterapii
jest terapia behawioralna [6]. Duzq role w tej metodzie
odgrywa partnerka, skutecznos¢ jest jednak trudna
do przewidzenia i budzi wiele watpliwosci, zwlasz-
cza w niektérych srodowiskach i kulturach. Ta forma
psychoterapii jest mozliwa jedynie do zastosowania
u pacjentéw ze stalq partnerkq. Polega na modulowa-
niu i redukowaniu poziomu podniecenia przez wykony-
wanie powolnych ruchéw z odpowiednimi oddechami.
W tej terapii wykorzystywato sie technike ,,$ciskania”,
ktora zostata zastgpiona metodq |, stop-start” [7]. Inng
formq psychoterapii pacjentéw bez statej partnerki jest
psychoterapia indywidualna.

Z kolei do glownych metod farmakoterapii PE zali-
cza sie stosowanie lekéw z grupy SSRI (m.in. parokse-
tyna, sertraling, fluoksetyna) oraz tréjpierscieniowych
lekéw przeciwdepresyjnych (m.in. klomipramina).
Z uwagi na fakt, ze uklady serotoninergiczny oraz
dopaminergiczny biorg udziat w odruchu ejakulacii,
leki te znalazly zastosowanie w terapii PE [8]. Efekt
dzialania po zastosowaniu lekéw z grupy SSRI w po-
staci wydluzenia czasu trwania stosunku seksualnego
jest obserwowany dopiero po 5— 10 dniach stosowania
tych lekow, najczesciej jednak po 2—3 tygodniach. Ze
wzgledu na wystepowanie dziatan niepozgdanych
(zaburzenia snu, obnizenie libido, ED, bdle gtowy,
suchos¢ w ustach), staby efekt przy doraznym stoso-
waniu i niezbyt dobrq tolerancije tej grupy lekéw przez
pacjentdw, terapia ta jest czesto przerywana. Kolejny

lek stosowany w terapii PE to tramadol, ze wzgledu na
dzialania niepozgdane oraz ryzyko uzaleznienia nie
jest jednak powszechnie zalecany [9].

Inng forme farmakoterapii stanowiq $rodki miej-
scowo znieczulajgce zawierajgce lidokaine lub prilo-
kaine w postaci zelu, ich skuteczno$¢ potwierdzana
jest jednak tylko w matych, pilotazowych badaniach.
Z uwagi na wspomniany juz fakt, ze patogeneza PE ma
zlozony charakter, leczenie obejmuje réwniez choroby
wspdlistniejgce mogace sie przyczyniaé do powstania
PE. Do tych chordb nalezg miedzy innymi: nadczynnosé
tarczycy, choroby ukladu sercowo-naczyniowego zwig-
zane z miazdzycq tetnic, przewlekte zapalenie gruczotu
krokowego, ED [10]. Zaburzenia erekcji mogg wspdtwy-
stepowad z PE i potegowa¢ lek oraz wyzwala¢ mecha-
nizm blednego kola w postaci dgzenia do wezesnego
wytrysku po to, aby ukry¢ gorszq jako$c erekcji. Ponadto,
niemozno$¢ kontrolowania wytrysku moze spowodowad
lek i tym samym ED. Dlatego mozna stosowad inhibitory
fosfodiesterazy 5 w terapii PE zwigzanych z ED [11].

Wsrod innych rzadko stosowanych metod wyrdznia
sie metody chirurgiczne, miedzy innymi ablacje ner-
wéw grzbietowych prgcia.

Alternatywe do wyzej wymienionych terapii stanowi
dapoksetyna.

Charakterystyka leku

Dapoksetyna jest jedynym lekiem zarejestrowanym
do terapii PE umezczyzn w wieku 18—64 lat. Nalezy do
szybko- i krétkodziatajgeych lekéw z grupy SSRIL Me-
chanizm dziatania dapokestyny polega na blokowaniu
wchianionia zwrotnego serotoniny w synapsach, dodat-
kowo lek ten pobudza przekaznictwo dopaminergiczne
oraz noradrenergiczne (ryc. 1). Stosuje sie jg zazwyczaj
na 1—-3 h przed stosunkiem plciowym raz na dobe
jako lek ,na zgdanie”. Ulega szybkiemu wchianianiu
sie z przewodu pokarmowego osiggajgc maksymalne
stezenie w osoczu po okoto 1 godzinie od przyjecia oraz
podlega szybkiej eliminaciji (czas T, ,= 1,3—1,5 h), przez
co nie gromadzi sie w organizmie. Farmakokinetyka
leku zalezy od dawki, nie zalezy natomiast od spozy-
wania positkéw oraz od alkoholu [12]. Dapoksetyna jest
metabolizowana w wgtrobie do miedzy innymi: deme-
tyoldapoksetyny i didemetylodapoksetyny. Metabolity
eliminowane sq przez nerki. Nie zaleca sie stosowania
tego leku u pacjentow z uszkodzeniem wqtroby i nerek,
a takze u pacjentéw przyjmujgcych leki wplywajgce
na cytochrom P450 (np. ketokonazol, ritonawir) oraz
przyjmujgcych inne inhibitory zwrotnego wychwytu se-
rotoniny. Nalezy zachowad¢ ostrozno$¢ u pacjentéw ze
schorzeniami ukladu sercowo-naczyniowego. Z punktu
widzenia praktyki klinicznej istotny jest réwniez fakt, ze
nie zaobserwowano interakciji z inhibitorami fosfodie-

www.seksuologia.med.pl 71



Seksuologia Polska 2014, tom 12, nr 2

Zakon .
Blokada przez akonczenie

dapoksetyne

Presynaptyczne

Serotonina —'

Receptory serotoniny

Zakonczenie

Postsynaptyczne

Rycina 1. Mechanizm dziatania dapoksetyny na poziomie synapsy

~,

e 2

e HCI

Rycina 2. Struktura molekularna dapoksetyny [[7]

sterazy 5 [13, 14]. Powyzsze cechy farmakologiczne
wyrdzniajg dapoksetyne sposréd innych selektywnych
inhibitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny (ryc. 2).

Dapoksetyna w badaniach klinicznych

W badaniu Prospective Observational Study
of Men with Premature Ejaculation treated with
Dapozxetine or Alternative Care (PAUSE), w ktorym
wzielo udziat ponad 6 tysiecy pacjentéw, wykazano,
ze terapia dapoksetyng jest dobrze tolerowanda,
a dziatania niepozgdane wystepujg w niewielkim
odsetku. Do najczesciej zglaszanych nalezaly: nud-
nosci (3,1%), bdle (2,6%) oraz zawroty glowy (1%)
[15]. W innym randomizowanym, przeprowadzonym
metodg podwojnie slepej préby badaniu wykazano,

ze dapoksetyna jest skuteczna u pacjentéw z PE z to-
warzyszgceymi zaburzeniami erekcji. W poréwnaniu
z grupq kontrolng IELT ulegt istotnie wydtuzeniu (5,2 v.
3,4 min, p <0,002). Potwierdzono réwniez dobrg tole-
rancje leku, a dzialania niepozgdane nie powodowaty
zaprzestania terapii [16]. W badaniu IIl fazy, przepro-
wadzonym w 22 krajach, poddano 24 tygodniowej ob-
serwaciji 1162 pacjentéw z PE. Wytrysk przedwczesny
definiowano jako [ELT ponizej 2 minut w co najmniej
75% odbytych stosunkow piciowych w ciggu 4 tygo-
dni. Dapoksetyne stosowano w dawce 30 oraz 60 mg
na 1-3 godzin przed stosunkiem plciowym. Sredni
[ELT zwiekszy! sie do 3,1 min przystosowaniu dawki
30 mg oraz do 3,5 min przy stosowaniu dawki 60 mg.
Stwierdzono takze istotng poprawe jakosci zycia sek-
sualnego oraz zmniejszenie napiecia emocjonalnego
w poréwnaniu z grupg kontrolng [17]. W podobnym
badaniu oceniano 12-tygodniowy wplyw terapii dapo-
ksetyng w poréwnaniu z rehabilitacjg majgeqg na celu
usprawnienie miesni miednicy mniejszej. W obydwu
grupach osiggnieto wydtuzenie IELT: w grupie stosu-
jgcej dapoksetyne w dawce 30 mg srednio do 178,2
s, w grupie stosujgcej dapoksetyne w dawce 60 mg
do 202,8 s, natomiast w grupie pacjentéw poddanych
rehabilitaciji uzyskano wydiuzenie [ELT zaledwie do
126,6 s [18]. Na podstawie analizy pieciu badan III
tazy, po 12 tygodniach terapii dapoksetyng w dawce
30 oraz 60 mg, w badanych grupach wzrdst istotnie
statystycznie odsetek pacjentow, ktorzy stwierdzili,
ze sq w stanie kontrolowa¢ ejakulacje: w grupie
stosujgcej dapoksetyne w dawce 30 mg z 0,6% do
26,2% oraz w grupie stosujgcej dapoksetyne w daw-
ce 60 mg z 0,5% do 30,2%; p < 0,001 [19]. Z kolei
w innej analizie potwierdzono skuteczno$é¢ dapok-
setyny zaréwno w postaci pierwotnej, jak i wtornej
PE [14].W innym badaniu uzyskano poprawe jakosci
zycia seksualnego, w tym zadowolenia z jakosci odby-
wanych stosunkdéw plciowych w grupach stosujgcych
dapoksetyne w dawce 60 oraz 30 mg w poréwnaniu
z grupq placebo (odpowiednio 40,9%, 41,3% v. 29%,
p < 0,001) [20]. W kolejnym badaniu zaobserwowano,
ze niewielki odsetek pacjentéw rezygnuje z terapii
dapoksetyng z powodu dzialan niepozgdanych:
1,7% pacjentoéw w grupie stosujgcej 30 mg oraz 5,1%
mezczyzn w grupie stosujgcej 60 mg leku. Nudnosci
i zawroty glowy byly najczestszymi dzialaniomi nie-
pozagdanymi powodujgcymi rezygnacije z terapii [21].
Podobne wyniki uzyskano w innym badaniu: okoto 1%
pacjentow stosujgcych dapoksetyne w dawce 30 mg
rezygnowato z terapii oraz okoto 2,6% mezczyzn sto-
sujgcych dapoksetyne w dawce 60 mg [17]. W jednym
z badan zanotowano dwa przypadki omdlenia. Nie
zaobserwowano innych istotnych zdarzen sercowo
-naczyniowych [21].
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Podsumowanie

Dapoksetyna jest skutecznym lekiem w terapii PE.
W przytoczonych badaniach wykazano, ze lek jest do-
brze tolerowany oraz charakteryzuje sie wysokim pro-
filem bezpieczenstwa. Wydtuza érednio czas trwania
stosunku plciowego o 3—4 minuty. Na uwage zastuguje
fakt, ze dapoksetyne mozna traktowad jako , pigutke
na zgdanie”, do doraznego stosowania. Brak istotnych
dziatan niepozgdnych oraz skutecznos¢ klasyfikuje ten
lek wysoko wsréd innych metod leczenia PE. Oprécz
dapoksetyny istniejg inne, wspomniane juz, mniej
skuteczne lub tez obarczone duzq liczbqg dziatan nie-
pozgdanych metody leczenia. Psychoterapia moze by¢
alternatywq, a takze metodg wspomagajgcqg leczenie
PE. Wybér terapii nalezy przedyskutowaé z pacjentem
oraz, jesli to mozliwe, z partnerkqg. Terapia dysfunkcii
seksualnych w chwili obecnej jest coraz czesciej spo-
tykanym problemem nie tylko w gabinetach psycho-
logéw, psychiatréw czy tez seksuologow, lecz rowniez
problemem, przed ktérym stajq lekarze interniéci oraz
kardiolodzy w swojej codziennej praktyce lekarskie;.
Podsumowujgc, nalezy podkresli¢, ze leczenie PE da-
poksetyng jest mozliwe i powinno by¢ podejmowane
przez lekarzy roznych specjalnosci, do ktérych tratfiajg
pacjenci z tym problemem.
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