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Sammanfattning

Bakgrund

Det ar vanligt med kvinnlig sexuell dysfunktion, med prevalenssiffror upp
till drygt 40%. Peroral behandling med fosfodiesterashammare (PDE5i) for
erektil dysfunktion hos méan introducerades pa marknaden i slutet pa 1990-
talet. Tidigare studier har ej visat effekt jamfort med placebo for kvinnor
och risk for biverkningar varfor preparatet inte har indikation for FSD. Pa
senare ar har PDEsi dven tagits fram for topikal administrering, med
potentiellt battre och effekt och farre biverkningar. Det dr darmed av
intresse att identifiera och sammanstilla aktuell forskning i &mnet.

Syfte/fragestillning

Syftet med denna litteraturoversikt ar att kartlagga det aktuella
kunskapsliget avseende PDEsi till kvinnor 6ver 18 &r med sexuell
dysfunktion.

Metod

En litteraturoversikt (scoping review) genomfordes enligt Arksey och
O’Malley. Sokningar gjordes i PubMed och Embase for att identifiera
studier fran de senaste 5 aren enligt uppsatta inklusions- och
exklusionskriterier.

Resultat

Sammantaget visar resultatet positiv effekt av PDE5i i form av Sildenafil i
topikal beredning fér premenopausala kvinnor med sexuell dysfunktion
utan annan sjukdom.

Konklusion

Topikal behandling av Sildenafil till premenopausala vuxna kvinnor med
sexuell dysfunktion har visat positiv effekt men med tanke pa begransad
mangd underlag och dar finansierande foretag star bakom forskningen ar
det viktigt att utvardera vidare. Vidare studier behovs for att verifiera
effektsamband och dven utviardera behandling i olika subgrupper i Fas 3
och i oberoende studier.

Nyckelord
Fosfodiesteras-5-hammare, kvinnlig sexuell dysfunktion, biverkning,
upphetsning, lubrikation.



Bakgrund

Kvinnlig sexuell halsa omfattar ménga aspekter. Det finns bade sociala, inter-
personella, fysiologiska, anatomiska, aldersmassiga och personliga aspekter att
ta hansyn till och dven samhalleliga och folkhalsomassiga delar (1).

Sexuell dysfunktion hos kvinnor (Female sexual disorder, FSD eller
synonyma Female sexual arousal disorder, FSAD och Female sexual
interest/arousal disorder, FSIAD) definieras som dysfunktion av libido,
upphetsning, formaga till orgasm och/eller sexuell smarta som leder till en
negativ sjidlvkansla och paverkar livskvalitén och relationer till andra (2,3).
I en del forskning anviands bendmning Hypoactive sexual desire disorder
(HSDD) hamtad fran DSM-IV. I DSM-V har flera diagnoser slagits samman
men av kontinuitetsskil anviands fortfarande bendmning fran DSM-IV i viss
forskning (1). I detta arbete kommer FSD anvidndas som samlingsbegrepp
for ovan namnda varianter. FSD ar vanligt och prevalensen uppgar till drygt
40% av premenopausala kvinnor (4,5).

Sexualiteten ar en del av att vara manniska och vad giller manlig sexuell
halsa har forskningen gjort stora framsteg avseende mojligheterna att bidra
till 6kat valbefinnande. For erektil dysfunktion (ED) finns flera
behandlingsalternativ som till exempel prostaglandiner for injektion eller
uretrastift, penisimplantat med pump (6). Fosfodiesteras-5-hdmmare
(PDEsi), till exempel Viagra och Cialis, har varit en framgéng for manlig
sexuell hélsa avseende erektil dysfunktion. Erektion uppstar nar NO
(kvaveoxid)-frisdttning i terminala nerviandar och endotelceller 6kar och
diffunderar till niarliggande glattmuskelceller i penis dér det stimulerar
produktion av cykliskt guanosinmonofosfat (¢cGMP) som via kaskad
relaxerar glattmuskulaturen och medger 6kat blodflode till vivnaden.
PDE5i hammar det enzym, fosfodiesteras-5, som bryter ner cGMP och
darmed okar forutsattning for okat blodflode till svallkroppar.

Forsta PDEgi-preparatet, Viagra (Sildenafil), nAdde marknaden 1998 och
uppfoljare kom under 0o-talet. Globalt star denna preparatgrupp 2024 for
ca 39 miljarder kronor i forsaljningsvarde och av det star Viagra for 17,5
miljarder kronor. Forvintad arlig tillvaxt pa 6,88% kommande 8 ar vilket
gor detta till en stor framtidsmarknad (7).

Samma mekanism som okar blodtillforseln till manliga genitalia vid
upphetsning (8) skulle potentiellt &ven kunna fungera for kvinnor pa
samma sitt och ge andra positiva effekter pa lust och 6kad livskvalité.
Tidigare studier av peroral behandling till kvinnor har dock inte kunnat visa
signifikant battre dn placebo och endast gynnsamt i specifika subgrupper
(MS, diabetes, SSRI-behandlad depression med minskad libido) dessutom
med en mer uttalad biverkningsprofil till kvinnor (9,10). Angivna
biverkningar for peroral behandling som géller for preparatgruppen oavsett
indikation och kon inkluderar ortostatisk yrsel, huvudvark,
mag/tarmbesvir, dimsyn, nastdppa. Ovanliga biverkningar inkluderar
bland annat hjartinfarkt, TIA, synkope, NAION (Icke-arteritisk framre



ischemisk optikusinfarkt/ neuropati), retinopati, Steven-Johnson,
priapism, blodning i penis (11).

Dock finns det indikation f6r PDEsi dven till kvinnor vid pulmonell
hypertension (PAH) dar nyttan bedoms 6verviga biverkningsrisker (12).
Andra forskningsfilt for behandling med PDEsi r till exempel Alzheimers
sjukdom, malaria och godartad prostataforstoring (13—15). Det ligger dock
utanfor denna litteraturoversikts fokus.

Med tanke pa risk/nytta-avvagningen har PDE5i inte godkints som
behandling for kvinnor med FSD. Under senare halvan av 2010-talet har
det dykt upp topikala beredningar och nu omfattar forskningen studier med
topikal behandling vid behov med Sildenafil-kram 3,6% (2). Det finns
darfor ett behov av att sammanstélla aktuell forskning for att belysa i vilken
omfattning PDEsi kan paverka libido, lubrikation, formaga till upphetsning
hos kvinnor med FSD.

Syfte

Syftet med denna litteraturoversikt ar att kartligga det aktuella
kunskapsliget avseende PDEsi till i 6vrigt friska kvinnor 6ver 18 ar med
sexuell dysfunktion.

Fréagestillningar:
e Antal och typ av studier som publicerats under de senaste fem
aren?
e Vad har studierna kommit fram till avseende paverkan pa libido,
lubrikation och férméaga till upphetsning?
e Har studierna visat sikerhet/biverkningar?

Metod

Studiedesign

Studien ar utformad som en kartlaggande litteraturoversikt (scoping
review) enligt Arksey och O’Malley (16). I detta ingdr en genomgang av
befintlig forskning for att skapa en 6verblick av aktuellt kunskapsliaget inom
forskningsfiltet. Det gors ingen systematisk kvalitetsgranskning av
inkluderade studier.

Identifiering av forskningsfraga

En design baserad pa PIO (population, intervention, outcome) anvandes for
att ta fram aktuell forskningsfraga.

- Population: I 6vrigt friska kvinnor 6ver 18 ar med sexuell dysfunktion

- Intervention: Fosfodiesteras-5-hammare som enda behandling eller i
kombination med annan behandling

- Outcome: Libido, lubrikation, formaga till upphetsning. Biverkningar.



Urval

Studier eftersoktes i databaserna PubMed och Embase med sokstrang:
((Women) AND (Sildenafil or Tadalafil or pde-5-inhibitor)) AND (libido or
arousal or lubrication). Sokdatum 20250204. Efter s6kning anviandes
forutbestimda inklusions-/exklusionskriterier for att screena traffarna och
selektera ut relevanta artiklar. I samband med genomgéang av inkluderade
artiklar soktes dven artiklarnas referenslistor igenom, och artiklar som
bedomdes relevanta for litteraturéversikten noterades. Dessa screenades pa
samma sitt som de ursprungligt sokta artiklarna avseende selektering.

Inklusionskriterier

- Studier gjorda pa i 6vrigt friska kvinnor >18ar med FSD

- Studier som utvarderar effekten av PDEs5i pé bland annat libido,
lubrikation och formaga till upphetsning.

- Studier skrivna pa svenska eller engelska

- Studier publicerade de senaste 5 dren

Exklusionskriterier

- Studier som inkluderar annan indikation 4n sexuell dysfunktion

- Studier som omfattar behandling med PDE5i pa grund av sexuella
biverkningar till f6ljd av annan behandling, till exempel
depressionsbehandling med SSRI.

Etik

Ej aktuellt med etisk provning med tanke pa att detta ar en kartlaggning av
redan befintliga studier. Det har noterats i ssmmanstallningen om
inkluderade artiklar har etikprovats eller ej.

Resultat

Den initiala s6kningen 20250204 gav 99 traffar i PubMed och 303 traffar i
Embase. Ytterligare tva artiklar hittades via citering/referens av sokta
artiklar. Vid genomgang av dessa noterades 141 dubbletter, kvar var 263
och efter ldsning av titel och abstrakt med inklusions- och
exklusionskriterier som utgéngspunkt kvarstod tio artiklar som var aktuella
for litteraturstudiens fokus. Aterstiende tio artiklar att léisa i fulltext dir tva
ej kunde hittas i full text. Aterstod &tta artiklar som ar lista i helt och
darefter togs tva bort da de ej motte inklusions- och exklusionskriterier.
Sokresultat och urval av artiklarna presenteras i Figur 1.
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Figur 1. Oversikt av skprocessen.

Av de sex artiklarna var en fran Nederlinderna (17), en frian Storbritannien
(18) och 4 fran USA (2,19—21). Samtliga sex artiklar rapporterade effekterna
av Sildenafil pa olika utfallsmétt kopplade till sexuell upplevelse.

Fyra av de sex artiklarna ar fran samma forskargrupp i USA som har
studerat olika aspekter av topikal behandling med sildenafil-kram 3,6%. De
ar delstudier som ar publicerade under 2024 och inkluderar hur kvinnor
och deras sexualpartners har rapporterat sin upplevelse, sikerhetsstudie av
preparatet, effekt pa FSD samt hur alder, etnicitet och hormonell
antikonception péaverkar effekt.

Inkluderade studier, dess egenskaper och huvudsakliga resultat presenteras
sammanfattande och beskrivs ytterligare nedan i Tabell 1.



Tabell 1. Inkluderade studiers egenskaper och huvudresultat

Phosphodiesterase-5-inhibitor on Female Sexual
Flinction: A Systematic Review and Meta-analysis.
(18)

Oversikt av 13
RCT,
Storbritannien

1605 deltagare.

orgasmforméga (p =0,01), 6kad
llibido (p =0,02), 6kning av
sexuell néjdhet (p =0,007)
jamfort med placebo. Den visade
ocksd en signifikant association
imed 6kad huvudvark

Forfattare, Ar, Titel Studiedesign,[Aldersgrupp [Typ av intervention, lingd [Utfall och utfallsmatt Huvudsakliga resultat [Etiskt godkind
Land och antal pa intervention,
inkluderade [uppfoljningstid.
deltagare
Hohle et al., 2021, A survival of the fittest RCT crossover, |[Kvinnor 18- [Tre armar: -Peroral testosteron |Antal tillfredstéllande sexuella [Bédda kombinationsbehand- Ja.
strategy for the selection of genotypes by which ~ [Nederldnderna [yoar. 0,5 mg + sildenafil 50 mg (T+S) |héndelser (SSE), matt med llingarna visade signifikanta
drug responders and non-responders can be 163 -Peroral testosteron 0,5 mg +  |dagbok, Sexual Event Diary effekter pd SSE jamfort med
p1edicted in small groups. (17) randomiserades|buspiron 10 mg (T+B) (SED).- baseline. Skillnad mellan de
och 129 -Placebo. Phenotype prediction score lbédda grupperna gentemot
fullfoljde. [Tabletterna togs vid behov (PPS) som forutséger om/vilken [varandra eller gentemot placebo
under 3 separata 2- behandling som &r lamplig pd  |redovisas tyvirr inte i artikeln.
veckorsperioder med minst 2 (individ och gruppniva. Dock framgér att medelvirdes-
dagars wash-out mellan olika Okningen var négot hogre for
behandlingar. IT+S (fran 3,58 till 4,37 SSE) an
ifor T+B (fran 3,58 till 4,26 SSE).
Studien visar ganska smé
effektstorlekar (0,036 for
Ibaseline till T+S och 0,025 for
placebo till T+B) men efter
gruppering i responders och
Lr(lon-responders (utifran PPS)
unde man se effektstorlekar pa
IW=1,0 resp. ca W=0,5.
Béda PPS-modellerna kunde
med hog tillforlitlighet forutsaga
vilka patienter som hade nytta
av respektive behandling, vilket
tyder pad majlig klinisk relevans
for individualiserad
llikemedlesbehandling vid FSD.
Kashaba et al., 2023, The Effect of Systematisk ~ [Kvinnor >18 &r. [Sildenafil jaimfort med placebo. |[Upplevd sexuell funktion. PDEs5i visade signifikant 6kad  [Ej applicerbart p&

systematisk Gversikt.
[Framgar ej om
ingdende studier ar
etik-godkénda.




(p<0,0001) och flush
(p<0,00001).

Johnson et al., 2024, Comparisons and
correlations of 1-month recall vs 24-hour recall in
patient-reported outcomes of an exploratory,
phase 2b, randomized, double-blind, placebo-
controlled clinical trial of sildenafil cream, 3.6%
for the treatment of female sexual arousal
disorder. (20)

RCT, USA

Kvinnor >18 ar
[premenopaus.
200 deltagare

Sildenafilkram 3,6% jamfort

med placebo under 12 veckor.

Patientrapporterad forméga till
upphetsning i e-dagbok inom
24h efter sexuell aktivitet och
efter 1 manad i formular Sexual
ffunction questionnaire (SFQ28)
loch Female sexual distress
scale . Dessutom ménadsvisa
lbesok under 3 ménader.

Ingen signifikant skillnad mellan
utvardering inom 24h och efter 1
manad vad géller formaga till
upphetsning.

Ja. Godkiand Advarra
[nstitutional Review
Board

Thurman et al., 2024, Safety of topical sildenafil]
cream, 3.6% in a randomized, placebo-controlled

RCT
sakerhetsstudie,

[Kvinnor >18 ar
[premenopaus.

Sildenafilkram 3,6% jamfort

med placebo under 12 veckor.

[TEAE (treatment-emergent
adverse events). Biverkningar

78 TEAE rapporterades av 29 av
99 Sildenafilanvindare jamfort

Ja. Godkiand Advarra
[nstitutional Review

cream for the treatment of female sexual arousal
disorder. (19)

signifikant skillnad i utfallsmétt.
Etnicitet visade inte samma

enhetliga resultat.

trial for the treatment of female sexual arousal [USA 200 deltagare med 65 TEAE av 28 av 94 Board
disorder. (21) placeboanvindare. p=0,76.
Graden var mild eller méttlig. I
artnergruppen p=0,54.

Johnson et al., 2024. Preliminary efficacy of ~ [RCT, USA Kvinnor >18ar |[Sildenafilkram 3,6% jamfort Formaga till upphetsning- fréga |[Pavisar ingen generell Ja. Godkiand Advarra
topical sildenafil cream for the treatment of premenopaus. [med placebo under 12 veckor.  [6—9 i SFQ28. Skala 1—5 dar signifikant skillnad mellan [nstitutional Review
female sexual arousal disorder: a randomized 200 deltagare, lhogre podng indikerar hogre  [intervention och placebo meni [Board
cdntrolled trial. (2) 174 fullfoljde. sexuell funktion. vissa sub-grupper och for

Fraga 14 i FSDS-DAO "How specifika utfall noterades

often in the past 30 days did you[signifikant forbattring

feel concerned by difficulties

with sexual arousal?” Skala 1—4

dir l4g podng indikerar minskad

niva av sexuell stress.
Johnson et al. ,2024. Impact of age, race, and [RCT, USA Kvinnor 18- Sildenafilkram 3,6% jamfort Paverkan av alder, etnicitet och |I subgrupper baserade pé alder [Ja. Godkidnd Advarra
medication use on efficacy endpoints in a 453ar. 200 med placebo under 12 veckor.  |hormonell antikonceptiv eller anvindning av hormonell ([Institutional Review
randomized controlled trial of topical sildenafil deltagare lbehandling pa effekt-utfall antikonception noteras ingen  |[Board

RCT= randomiserad kontrollerad studie

1. Kendalls coefficient of concordance (W). Varden mellan 0—1 ddr W=0 ar ingen 6verensstimmelse och W=1 ar perfekt 6verensstimmelse.




Sildenafil har utvarderats i olika studier dar dels peroral PDEsi har
utvarderats i systematisk oversikt (18) och kombinationsbehandling (17)
och dels ny topikal lokalbehandling av PDE5i i 4 artiklar (2,19—21) som
bygger pa samma grundstudie av 200 kvinnor. Det framgar att resultaten
visar effekt i enstaka subgrupper med peroral behandling av kvinnor med
biverkningar varit sa stora att det inte bedomts att preparatet kan ges for
indikation FSD. De senaste studierna fran USA med topikal behandling
visar god effekt pa FSD och samtidigt 1ag frekvens av milda biverkningar.

2021 publicerades en RCT (17) dér effektstorlek har berdaknats med
Kendall’s coefficient of concordance (W) som ar ett icke-parametriskt matt
pé interbedomarreliabilitet, varde varierar mellan 0 och 1 dar o ar ingen
overensstimmelse och 1 ar perfekt Overensstimmelse.

Studien genomfordes 2014 pa 163 kvinnor mellan 18—64 ar dar 129
fullfoljde studietiden ut. I gruppen som var responders utifran PPS
uppvisades hog effektstorlek pa W=1,0 och i non-responder-gruppen ca
W=0,5. Sammantaget noteras att T+S och T+B bada var signifikant béattre
an placebo med p=0,008 resp. p=0,018 utan héansyn tagen till PPS.
Systematisk 6versikt (18) fran 2023 som via sokning i 11 databaser fann 67
artiklar varav 13 uppfyllde studiekriterierna. Omfattade 1607 kvinnliga
deltagare dar PDEsi jamfort med placebo utvirderades bade avseende
effekt och sikerhet. Denna 6versikt ar publicerad som ett konferensabstrakt
efter ISSWSH 2021 Annual Meeting. Artikeln visade att PDEs5i signifikant
forbattrade orgasmnojdhet (p=0,01), 6kad libido (p=0,02) och 6kad sexuell
tillfredstallelse (p=0,007) jamfort med placebo. Den visade ocksa starkt
samband med biverkningar som huvudvirk (p=0,0001) och ansiktsrodnad
(p=0,00001).

Fyra av de inkluderade artiklarna (2,19—21) bygger pa samma
studiepopulation av 200 amerikanska kvinnor utifrdn 833 screenade
kvinnor fran 49 olika medicinska inrattningar fran juli 2021- april 2023.
277 av dessa inkluderades till en "no-drug run-in period”. Darefter gick 252
vidare till single-blind run-in med placebo. Darefter 200 kvar som sedan
randomiserats till 2 grupper dar en fatt Sildenafil-kram 3,6% (2 g vid varje
tillfalle, 10-20min fore sexuell aktivitet, max 1 tillfalle/dygn och max 9
tillfalle/manad).

En artikel (19) utvirderade sub-grupper med avseende pa alder, etnicitet
och hormonell antikonception pé effektiviteten av Sildenafil-kram.

I en av artiklarna (20) efterforskades hur vil kvinnorna atergav sin
skattning av effekten av sildenafil-kram vs placebo kopplat till forfluten tid.
Artikeln visade att det inte ger signifikant skillnad att mata upplevelsen 24h
efter jaAmfort med att mata 1 ménad efter (p>0,47). Detta kommer ligga till
grund for hur man planerar uppf6ljning i kommande studier.

Slutsatsen fran sakerhetsartikeln (21) visade att Sildenafil-kram var sakert
och tolererades vl av friska premenopausala kvinnor med FSD och av
deras sexualpartners.

I en studie (2) studerades effekten av Sildenafil-kram 3,6% mot placebo
som inte visade signifikant skillnad mellan placebo och sildenafilkram.
Daremot i subgrupper med olika aspekter av sexuell dysfunktion fann man
signifikanta skillnader mellan sildenafil och placebo.



En subgruppsstudie (19) gjordes med syfte att jamfora effekten av
sildenafilkram baserat pa forutbestaimda och post-hoc grupper vad géller
alder, etnicitet (vita och icke-vita) och hormonell
antikonceptionsbehandling. Denna studie visar ingen signifikant skillnad
pa alder eller hormonell antikonceptionsbehandling.

I en post-hoc analys visade icke-vita kvinnor som anvinde sildenafilkram
en Okning i antalet tillfredsstédllande sexuella hiandelser (SSEs) vid vecka 12
(0,7 £ 0,63), medan icke-vita kvinnor som anviande placebo rapporterade
en minskning (-1,5 + 0,58), med en signifikant skillnad (P = 0,02). Dock var
det ingen signifikant skillnad i SFQ28 AS eller FSDS-DAO Q14 mellan vita
och icke-vita kvinnor.

Sammantaget tyder resultat pa att sildenafil som substans ar ett verksamt
preparat med olika effektivitet mellan man och kvinnor. Peroral behandling
har visat sig ha begransad nytta 6verlag till kvinnor jamfort med placebo
forutom i valdigt specifika subgrupper som till exempel kvinnor med FSD
pga. SSRI-behandling for depression. Biverkningar verkar vara ndgot mer
uttalade for kvinnor jamfort med man.

Vad giller Sildenafil-kram, det vill sdga topikal behandling, visar studierna
lovande resultat i fas 2b-studie. Interventionen har signifikant effekt pa
utfallsmétt och biverkningsprofilen bedéms gynnsam utan signifikant
skillnad mot placebo.



Diskussion

I dagslaget finns ingen farmakologisk behandling for FSD och med tanke pa
hog prevalens finns det ett behov for behandling av kvinnor med FSD.
Tidigare har studier gjorts pa lokal testosteron-behandling men med
negativ biverkningsprofil. Denna litteraturoversikt visar att Sildenafil-kram
nu finns tillganglig och att forskningen hittills (Fas 2b-studier) har visat
goda resultat avseende effekt och sikerhet. Topikal behandling med PDEsi
har visat positiva effekter pa formagan till upphetsning, libido och nistan
helt avsaknad av systemiska biverkningar. Det gor att den sammanlagda
bedomningen &r att topikal PDEs5i ar tillrackligt goda for att ta preparatet
vidare till fas 3-studier ar pagaende.

Detta ar en utveckling utifrén tidigare studier som gjorts med PDE5i dar det
visats att de dr gynnsamma i en manlig population men att samma
gynnsamma effekt for kvinnor inte har kunnat visas. Signifikant effekt har
noterats endast i nagra enstaka subgrupper, till exempel kvinnor som har
nedsatt libido pa grund av SSRI-behandling for depression. Biverkningarna
for kvinnor verkar ocksé vara mer uttalade vilket lett till att PDEs5i inte har
fatt behandlingsindikation for kvinnor med FSD.

Klinisk implikation

Tidigare behandling som omfattar PDE5i kopplat till sexuell dysfunktion ar
forbehéllet mén. Studier fran 1990-talet har visat effekt f6r man med ED
men for kvinnor med FSD har hittills behandlingsmdgjligheterna varit
pafallande begransade. Antal kvinnor med FSD ir stor och detta &r en
patientgrupp som vi stoter pa i primarvarden men som séllan diskuteras
forutom konkreta saker som torra slemhinnor postmenopausalt,
dyspareuni dvs samlagssmarta och nedsatt libido vid till exempel SSRI-
behandling. Att ha mojlighet att behandla FSD med PDEs5i topikalt vore en
positiv utveckling for potentiellt valdigt manga. Dessutom kan det minska
stigmat att det inte ar si stor mening att lyfta problemet om det dndé inte
finns ndgon verksam behandling.

Styrkor och svagheter

Det kan Overviagas att varianter i sokstrang skulle kunna ha gett ett annat
resultat och mojligen fler inkluderade studier. Att inkludera fler varianter
av bendmningar av interventionen, tex phosphodiesteras-5-inhibitor,
phosphodiesteras-five-inhibitor, phosphodiesteras-V-inhibitor skulle
mojligtvis bredda sokningen pé ett gynnsamt sitt.

Foretaget, Daré Bioscience, som star bakom produkten dr ocksa det som
finansierar befintlig forskning och forskarna ar avlonade av foretaget vilket
séklart ar en bias som behover tas hiansyn till. Javsforhallanden har angetts
i ingdende artiklar men det ar en viktig sak att notera att aktuell forskning



pé omrédet just nu bedrivs av ldkemedelsbolaget som star bakom
produkten.

En artikel som utgjordes av konferensabstrakt presenterade en systematisk
oversikt (18) som visade pa effekt av PDEsi (peroral behandling) men dven
tydliga biverkningar. Den fullstindiga artikeln dr 4nnu inte publicerad
vilket gor att det ej gar att helt virdera metod, resultat och vilka slutsatser
som kan dras. Den togs dock med som komplement till den annars
begrinsade serien av artiklar som baseras pa samma studiepopulation pa
200 deltagare. Artikeln som studerade kombinationsbehandling sildenafil
resp. Buspiron med testosteron hade dven ett annat syfte med presentation
av en ny metod. Nar man bortser fran det s framstar anda bada
kombinationsbehandlingarna som gynnsamma jamfort med placebo vilket i
sin tur medfor svarigheten att helt separera vad som ger effekten med tanke
pa kombinationerna. Sammantaget ar T+S mer signifikant effektivt
(P=0,008) jamfort med T+B (P=0,018) i forhallande till placebo.

Det 4r ett begriansat antal inkluderade artiklar da topikala substansen ar ny
och begriansad mingd forskning har hunnit goras. Detta innebar en
begrinsning i vilka slutsatser som kan dras i denna litteraturéversikt.
Ytterligare en aspekt ar att tidigare forskning kring detta i huvudsak
genomfordes under 1990- och 2000-talet da perorala PDE5i-preparatet
forst togs fram. D& indikationen for FSD ej befanns gynnsam har
forskningen pa FSD och PDEgsi varit sdllanvara fram till ny beredningsform
togs fram varpa topikal behandling borjade beforskas.

Fyra av de ingdende artiklarna baseras pa samma grundstudie med 200
deltagare. Nar subgrupper av dessa 200 deltagare skapas (19) finns risk att
subgrupper blir for sma for att kunna dra palitliga slutsatser.

En av studierna (22) gjordes som en forstudie till en RCT (2) men som
sorterades bort delvis pga. att den endast hittades som abstract och delvis
pga. att den var gjord pa kvinnor utan FSD visade dndéa pa intressant
resultat. I denna studie mattes temperatur av klitoris och vestibulum som
en surrogatmarkor for blodfléde i en liten studiegrupp om 6 kvinnor.
Resultaten visade signifikant 6kad temperatur av klitoris och vestibulum i
Sildenafil-kram-gruppen jamfort med ingen kram och med placebokram.
Slutsatsen drogs att sildenafilkram lokalt paverkar genital vivnad med okat
blodflode.

Inte ndgon av de ingdende artiklar redogor for hur lubrikation paverkats
vilket var ett av utfallen som litteraturoversikten var tankt att vardera.
Lubrikation dr inget som objektivt utvarderats vilket av praktiska skal ar
svért. Indirekta méatt som minskat obehag kan ge viss fingervisning i
riktningen okad lubrikation men det ar inget som kan ledas i bevis. Ovriga
utfall som libido och upphetsning har signifikant okat jamfort med placebo
och dartill har dven noterats 6kad forméaga till orgasm vilket inte var ett
utfall som var tankt att utviarderas. Det finns ocksa andra aspekter av icke-
organisk karaktar som till exempel stress, psykologiska aspekter,
relationella aspekter som spelar in i formagan att njuta. Det handlar
darmed inte bara om 6kat blodflode men om den delen som ar av fysisk
karaktar kan paverka dven lust, libido finns det goda skal att erbjuda det
som mén haft tillgang till i drygt 25 ar aven till kvinnor.
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Med tanke pa de hittills goda resultaten finns en forhoppning att fortsatta
studier kan bekrafta PDE5i som topikal behandling till kvinnor for FSD och
inom en inte allt for lang framtid kan nd marknaden.

Konklusion

Resultatet av denna litteraturoversikt tyder pa att topikal PDE5i vid behov
till kvinnor med FSD har visat signifikant battre effekt an placebo. Det visar
sig hittills ocksa vara sikert och med fa och lindriga biverkningar. Dock gor
den mycket begransade méangden studier och att de flesta studier kommer
fran samma forskargrupp och ar finansierade av 1ikemedelsproducenten,
att inga tydliga slutsatser kan dras. Forskningen har hittills inkluderat
premenopausala kvinnor och vidare forskning for att inkludera dven
postmenopausala kvinnor ar onskvart. Likasa interaktionsstudier behvs
for att fortsétta arbetet med att ta fram ett sdkert preparat eftersom langt
ifran alla kvinnor med FSD ar medicinfria.

Daré Bioscience lit i december 2024 meddela via pressrelease (23) att man
under borjan av 2025 avser att planera och i mitten av 2025 paborja en Fas
3-studie avseende sildenafil-kram med mal att fa ett godkannande av FDA
for FSD.

Mer forskning med hogkvalitativa studier utforda av oberoende
forskargrupper behovs for att faststilla topikal PDE5i som ett reellt
behandlingsalternativ till vuxna kvinnor med FSD.
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