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In dit artikel wordt een overzicht gegeven van al bestaande en potentiële farmacologische behandelin-
gen van seksuele disfuncties bij vrouwen en mannen. De aandacht gaat vooral uit naar behandelingen
voor vrouwen, omdat voor mannen al verscheidene recente overzichten zijn verschenen. Relevant voor
het succes van farmacologische behandelingen zijn de prevalentie en etiologie van de desbetreffende
disfuncties. Ook wordt aandacht besteed aan de diagnostiek van seksuele disfuncties, voorzover dat
verband houdt met etiologie en het vaststellen van het effect van farmacologische behandelingen. Aan
de orde komen onder andere stikstofmonoxide, prostaglandinen, fentolamine, en dopamine. Alleen voor
mannen zijn een aantal van deze stoffen als geneesmiddel geregistreerd. De effectiviteit van de bespro-
ken middelen voor vrouwen is (nog) niet aangetoond. Er is ook geen consensus over de definitie en de
oorzaak van de ‘ziekte’ waarvoor deze farmacologische behandelingen een oplossing zouden moeten
bieden. Seksuele problemen van gezonde vrouwen lijken vooral samen te hangen met gebrek aan ade-
quate seksuele stimulatie. Bovendien dragen contextuele factoren, emoties en intimiteit in belangrijkere
mate bij aan seksueel plezier dan genitale opwindingsreacties. Waarschijnlijk kan meer worden bereikt
met voorlichting over hoe seks werkt dan met farmacologische behandelingen. Voor vrouwen met medi-
sche aandoeningen waarbij de oorzaak van de problemen deels van organische aard is – waarschijnlijk
een relatief kleine groep – zou toediening van stoffen die de gevoeligheid van de geslachtsdelen verster-
ken nuttig kunnen zijn.

zou hebben (bijvoorbeeld Berman, Berman & Gold-
stein, 1999; Laumann, Paik & Rosen, 1999). Deze
gegevens zijn afgeleid van de National Health and
Social Life Survey bij een grote, representatieve steek-
proef (Laumann, Gagnon, Michael & Michaels, 1994).
De prevalentiecijfers zijn gebaseerd op zeven items
over seksuele symptomen die met ‘ja’ of ‘nee’ konden
worden beantwoord. Het is de vraag of op deze wijze
een betrouwbare inschatting wordt verkregen van de
prevalentie van seksuele disfuncties. Op basis van
eenvoudige ja/nee-antwoorden kan niet worden inge-
schat of er sprake is van seksuele problemen (dis-
functies) of problemen met seks. Bovendien wijzen
recente Nederlandse gegevens bij mannen erop dat
zelfs het goed gemeten voorkomen van disfuncties
nog niets zegt over de mate waarin men daarvan hin-
der ondervindt (Blanker, Bohnen, Groeneveld, Bern-
sen, Prins, Thomas & Bosch, 2001; Meuleman, Don-
kers, Robertson, Keech, Boyle & Kiemeney, 2001).
Dergelijke gegevens voor vrouwen ontbreken.

In een recent review werd op basis van alle in de
jaren 1990 gepubliceerde prevalentiestudies de
prevalentie van seksuele disfuncties in de populatie
berekend (Simons & Carey, 2001). Voor de meeste

In prevalentiestudies naar het vóórkomen van seksu-
ele problemen in de bevolking worden uiteenlopende
percentages gerapporteerd. De wijze van gegevens-
verzameling en de gebruikte diagnostiek zijn daar-
aan debet. Behandeling behoeven slechts die proble-
men waarvan mensen ook last hebben. In dit artikel
worden de farmacologische behandelmogelijkheden
van seksuele problemen bij vrouwen en mannen be-
sproken, nadat eerst is ingegaan op de prevalentie
en de diagnostiek van seksuele disfuncties.

Vrouwen

Epidemiologie

Onderzoeken naar de prevalentie van seksuele pro-
blemen bij vrouwen presenteren geheel verschillende
cijfers. De gevonden prevalentie blijkt afhankelijk van
de wijze waarop men naar de problematiek vraagt en
er heerst verwarring omtrent het verschil tussen een
seksuele functiestoornis en het ervaren van proble-
men op seksueel gebied. In een aantal recente publi-
caties wordt gemeld dat 43% van alle vrouwen in de
Verenigde Staten één of meer seksuele disfuncties
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disfuncties van vrouwen zijn geen betrouwbare po-
pulatieschattingen voorhanden (zie Tabel 1). De schat-
tingen die wel worden gepresenteerd benaderen bij
lange na niet het percentage van 43.

Diagnostiek van seksuele disfuncties bij vrouwen

In het huidige DSM-IV-classificatiesysteem worden
vrouwelijke seksuele stoornissen beschreven als
stoornissen in verlangen, in opwinding en in orgasme.
Verder zijn er twee seksuele pijncategorieën:
dyspareunie en vaginisme (American Psychiatric
Association, 1994). Diagnosen comform de DSM-IV
zijn gebaseerd op de presentatie van de klacht (of
het symptoom), maar nodigen niet uit tot adequate
diagnostiek van het onderliggende probleem. Diverse
auteurs hebben erop gewezen dat aan de meeste
vrouwelijke seksuele stoornissen zoals beschreven in
de DSM-IV een gebrek aan seksuele opwinding ten
grondslag ligt (Derogatis & Conklin-Powers, 1998;
Everaerd & Laan, 1996; de Jong, Ramakers & van
Lunsen, 1998). Vrouwen presenteren hun klachten
echter maar zelden in termen van een opwindings-
probleem, laat staan een fysiologisch opwindings-
probleem. Bij vrouwen zijn de fysiologische verande-
ringen die gepaard gaan met seksuele opwinding ook
niet zo goed waarneembaar (Laan & Everaerd, 1995).
Daarom klagen de meeste vrouwen met opwindings-
problemen over een gebrek aan zin, over het uitblij-
ven van een orgasme of over pijn tijdens seksuele
gemeenschap.

Organische oorzaak?

De meeste farmacologische behandelingen die mo-
menteel bij vrouwen op effectiviteit worden onderzocht
zijn gebaseerd op de gedachte dat de gevoeligheid

van het seksueel responssysteem is verstoord, wat
zich uit in een verminderde doorbloeding en lubricatie
van de geslachtsdelen. Fabrikanten zijn nadrukkelijk
op zoek naar geneesmiddelen die een fysiologisch
tekort zouden moeten opheffen. De opvatting dat aan
veel opwindingsproblemen van vrouwen organische
problemen ten grondslag liggen wordt steeds vaker
gehoord (Berman e.a., 1999; Park, Goldstein, Andry,
Siroky, Krane & Azadzoi, 1997). Om deze opvatting
te onderbouwen is het op zijn minst nodig dat eerst
wordt vastgesteld dat vrouwen met zulke problemen
met minder genitale doorbloeding reageren op sek-
suele stimulatie dan vrouwen zonder seksuele pro-
blemen. Dat is overigens nog geen bewijs voor orga-
niciteit, omdat verminderde doorbloeding ook veroor-
zaakt kan worden door gebrek aan adequate seksu-
ele stimulatie, of door allerlei vormen van psychologi-
sche inhibitie die tot gevolg hebben dat stimulatie die
in principe adequaat zou kunnen zijn, niet effectief is.
Het is wel duidelijk dat de bewering van organische
etiologie onhoudbaar is als blijkt dat er geen verschil-
len in genitale doorbloeding kunnen worden vastge-
steld tussen vrouwen met en zonder opwindingspro-
blemen.

Er is slechts een gering aantal studies gedaan waar-
in men subjectieve en genitale seksuele opwindings-
reacties van vrouwen met en zonder seksuele opwin-
dingsstoornissen heeft vergeleken. In geen van de
studies werd aanwijzingen gevonden dat de opwin-
dingsproblemen een uiting waren van verminderde
doorbloeding van de geslachtsdelen. In de meest re-
cente van deze studies werden pre- en post-menopau-
zale vrouwen met en zonder opwindingsstoornissen
zonder medische klachten (diagnosen waren conform
de DSM-IV) blootgesteld aan visuele seksuele stimuli.
Tegelijkertijd werd doorbloeding van de vaginawand
(vaginale pulsamplitude of VPA4) gemeten (Laan, van

Tabel 1. Prevalentie van seksuele disfuncties van mannen en vrouwen volgens Simons & Carey (2001).

Dysfunctie Mannen Vrouwen

verlangen 0-3 % NB
opwinding/erectiestoornissen 0-5 % NB
orgasme 0-3 % 7-10 %
dyspareunie NB NB
premature ejaculatie 4-5 % -

NB = betrouwbare populatieschattingen niet beschikbaar
Noot: review van 52 studies verschenen in de jaren 1990, gebaseerd op populatiesteekproeven

4 VPA is een gevoelige en specifieke maat voor fysiologische (genitale) opwindingsreacties van vrouwen. Het wordt verkregen met een vaginale
fotoplethysmograaf, een instrument ter grootte van een tampon, dat gemakkelijk door de proefpersoon zelf kan worden ingebracht. Het bevat
een rode of infrarode lichtbron en een fototransistor. De lichtbron verlicht het capillairbed van de vaginawand en de fototransistor vangt het licht
op dat door de vaginawand wordt teruggekaatst. Hoe sterker de bloeddoorstroming in de vaginawand, hoe meer licht er door de vaginawand
wordt teruggekaatst.
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Driel & van Lunsen, 2001a). De toename in genitale
doorbloeding tijdens seksuele stimulatie was in alle
groepen gelijk. Er was derhalve in deze groep in me-
disch opzicht gezonde vrouwen geen enkele aanwij-
zing voor een somatisch probleem. Wel rapporteer-
den de vrouwen met opwindingstoornissen minder
gevoelens van seksuele opwinding, minder genitale
sensaties, minder positieve emoties en meer nega-
tieve emoties. Belangrijk is dat deze verschillen in er-
varen seksuele gevoelens niet werden veroorzaakt
door verschillen in genitale doorbloeding. Een veel-
zeggende bevinding was dat de vrouwen met opwin-
dingsstoornissen de seksuele stimuli overwegend ne-
gatief waardeerden, ook al waren ze effectief in het
opwekken van genitale doorbloeding. Het is daarom
waarschijnlijk dat seksuele opwindingsproblemen van
vrouwen die zich buiten een laborato-riumsituatie voor-
doen vooral samenhangen met gebrek aan adequate
stimulatie. Adequate stimulatie is bij deze vrouwen
wellicht helemaal niet voorhanden, of ze wordt verme-
den omdat daardoor, om welke reden dan ook, nega-
tieve gevoelens opkomen.

Er zullen zeker vrouwen zijn die een reëel probleem
met hun lijf hebben, bijvoorbeeld vrouwen met een
dwarslaesie, vrouwen met neurologische letsels als
gevolg van gynaecologische operaties en mogelijk
vrouwen met diabetes mellitus. Deze groepen maken
echter een relatief klein deel uit van de totale popula-
tie vrouwen met opwindingsproblemen. Er bestaat dus
geen enkele consensus over de definitie en de oor-
zaak van de ‘ziekte’ waarvoor farmacologische behan-
delingen een oplossing zouden moeten bieden.

Farmacologische behandelingen

Nu volgt een overzicht van farmacologische behan-
delingen voor vrouwen die momenteel in ontwikke-
ling zijn. We beginnen met de perifeer werkende mid-
delen en eindigen met middelen met een centrale
werking. Tot nu toe is nog geen enkele stof als ge-
neesmiddel geregistreerd.

Sildenafil (Viagra®) is het eerste orale geneesmiddel
dat op redelijke schaal bij vrouwen is onderzocht. Bij
seksuele prikkeling stuurt het brein een signaal naar
de genitalia dat er stikstofmonoxide moet worden aan-
gemaakt. Stikstofmonoxide zorgt voor een verhoogde
productie van cyclisch guanosinemonofosfaat (cGMP).
Deze stof leidt tot relaxatie van het gladde spierweef-
sel in de genitalia waardoor er een toename kan
plaatsvinden van arteriële aanvoer van bloed. Fosfodi-
esterases zorgen ervoor dat cGMP weer wordt afge-
broken. Sildenafil blokkeert deze fosfodiësterases,
waardoor het vrijgekomen stikstofmonoxide en cGMP

beter hun werk kunnen doen.
In drie door de fabrikant gesponsorde studies wer-

den geen duidelijke positieve effecten gevonden van
sildenafil ten opzichte van placebo (Basson, McInnes,
Smith, Hodgson & Koppiker, 2002; Laan, van Lunsen,
Everaerd, Heiman & Hackbert, 2000; Laan, van Lun-
sen, Everaerd, Boolell & Riley, 2002). De eerste twee
studies zijn verricht bij vrouwen met opwindings-
problemen, zowel pre- als postmenopauzaal. De eer-
ste studie was een zogenaamde ‘home treatment’-
studie, in de tweede en derde werden responsen op
seksuele stimuli in het laboratorium gemeten op een
wijze die in de vorige paragraaf is beschreven. In de
derde studie, met vrijwilligers, werd gevonden dat
sildenafil de VPA sterker deed toenemen dan placebo,
maar de vrouwen namen dat verschil niet waar en
rapporteerden even sterke seksuele opwindingsge-
voelens bij placebo als bij sildenafil.

Sipski en collega’s deden een placebogecontro-
leerde laboratoriumstudie bij vrouwen met een dwars-
laesie en vonden effecten op beleving en op VPA
(Sipski, Rosen, Alexander & Hamer, 2000). In een re-
cente placebogecontroleerde ‘home treatment’-studie
bij jonge vrouwen met opwindingsstoornissen werd
een toename gevonden op subjectief gerapporteerde
opwinding, orgasme, plezier en zelfs op de frequen-
tie van geslachtsgemeenschap en seksuele fantasieën
(Caruso, Intelisano, Lupo & Agnello, 2001).

Er zijn ook diverse ongecontroleerde studies ver-
schenen. De meest recente zijn die van Berman en
collega’s waarin het effect van sildenafil bij vrouwen
met opwindingsproblemen tijdens erotische film en
tijdens gebruik thuis ten opzichte van baseline werd
onderzocht (Berman, Berman, Lin, Flaherty, Lahey,
Goldstein & Cantey-Kiser, 2001; Berman, Berman,
Bruck, Pawar & Goldstein, 2001). Men stelde een ver-
betering vast op een aantal fysiologische en subjec-
tieve maten. De deelneemsters waren volgens de
auteurs vrouwen die op basis van hun voorgeschie-
denis (onder andere seksueel misbruik in de kinder-
tijd) eerder in aanmerking zouden komen voor een
psychotherapeutische of seksuologische behandeling,
maar die toch sildenafil kregen omdat zij aandrongen
op een ‘quick fix’. In zo’n scenario is een positief ef-
fect niet zo veelzeggend, omdat herhaaldelijk is aan-
getoond dat verwachtingen over het effect de subjec-
tieve beleving beïnvloedt. Wij demonstreerden dat bij-
voorbeeld in een onderzoek bij vrijwilligers aan wie
we aan het eind van de sildenafilsessie en de placebo-
sessie vroegen wat zij dachten te hebben gekregen:
sildenafil of placebo (Laan e.a., 2002). Het betrof een
studie waarbij alle deelneemsters beide behandelin-
gen ondergingen, maar noch zijzelf noch de onder-
zoekers wisten wat ze wanneer kregen. We vonden
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geen effect op de subjectieve maten en dat was ook
te zien aan de inschattingen. Precies de helft van de
proefpersonen had het goed, de andere helft had het
fout. Vervolgens gingen wij na of de vrouwen die dach-
ten sildenafil te hebben gehad - ook al dachten ze dat
in 50% van de gevallen ten onrechte - in subjectieve
beleving verschilden van de vrouwen die dachten
placebo te hebben gehad. En inderdaad: de vrouwen
die aannamen placebo te hebben gehad rapporteer-
den significant minder seksuele gevoelens dan de
vrouwen die dachten sildenafil te hebben gehad. De
verwachting een opwindingverhogend middel toege-
diend te krijgen doet gevoelens van seksuele opwin-
ding dus al toenemen, ook al bevat het middel in wer-
kelijkheid geen werkzame stof. Deze bevindingen la-
ten zien hoe belangrijk het is dat studies naar het ef-
fect van geneesmiddelen placebo-gecontroleerd zijn.

Samenvattend: er zijn vooralsnog geen sterke aan-
wijzingen dat sildenafil effectief zal zijn voor vrouwen
met opwindingsproblemen zonder een duidelijke so-
matische component. Voor vrouwen met een speci-
fieke somatische aandoening, zoals een dwarslaesie,
is de werkzaamheid van sildenafil voor het verster-
ken van vaginale doorbloeding en gevoelens van sek-
suele opwinding in één studie aangetoond (Sipski e.a.,
2000). Desondanks lijkt de fabrikant zich, gezien de
voltooide en nog lopende studies, vooral op de eer-
ste, in potentie grotere, groep te richten.

Viacrème, een crème bestaande uit menthol en L-
arginine, is recent uitgebreid in de lekenpers geko-
men als ‘Viagra voor vrouwen’, maar het middel heeft
weinig van doen met sildenafil. Het product is op de
markt gezet als drogisterijartikel: de fabrikant zegt dat
het genitale opwinding versterkt. L-arginine is de na-
tuurlijke precursor van stikstofmonoxide en zit ook in
veel voedingssupplementen. De menthol zou bedoeld
zijn om de transdermale resorptie te bevorderen. Er
is echter geen enkel onderzoek waaruit zou blijken
dat lokale (clitorale) applicatie meer zou doen dan
clitorale manipulatie met een placebo. Vooralsnog
moet Viacrème dan ook worden gezien als een van
de vele seksshopartikelen zonder bewezen waarde.

Er is slechts één placebogecontroleerde studie
waaruit aanwijzingen gedestilleerd zouden kunnen
worden dat bij orale toediening van hoge doseringen
L-arginine er enige versterking van opwinding zou
kunnen plaatsvinden (Ito, Trant & Polan, 2001). Bij
mannen is er bij gelijktijdige toediening van sildenafil
en L-arginine mogelijk een lichte toename van het door
stikstofmonoxide gemediëerde effect (Mantovani,
Patelli, Colombo, Pozzoni, Confalonieri & Pisani,
2001).

Prostaglandinen. Prostaglandinen zijn van vetzuren
afgeleide stoffen die op vele plaatsen in het lichaam
voorkomen en die onder andere zorgen voor relaxatie
van glad spierweefsel, waardoor in de genitalia vaso-
congestie kan optreden. Ze worden vooral gebruikt
bij intracaverneuze injectietherapie bij mannen, bij wie
de prostaglandinen direct in de corpora cavernosa van
de penis worden ingespoten. Er is één placebo-ge-
controleerde studie verschenen over het effect van
zo’n stof, alprostadil, bij vrouwen met opwindingsstoor-
nissen (Islam, Mitchel, Rosen, Phillips, Ayers, Fergu-
son & Yeager, 2001). Het middel werd toegediend in
de vorm van een crème, door een arts aangebracht
in de vagina. Het betrof een enkelblinde laboratorium-
situatie met genitale metingen. In werkelijkheid kre-
gen de deelneemsters eerst placebo en in de volgende
vier sessies het middel in oplopende doseringen.
Dertig minuten na het aanbrengen van het middel kre-
gen de vrouwen gedurende 30 minuten erotische film
te zien. Er werden geen significante verschillen ge-
vonden ten opzichte van placebo: niet op genitale
doorbloeding en ook niet op gevoelens van opwin-
ding. De laagste dosering zorgde zelfs voor minder
opwinding dan de placebo, hoewel dat verschil niet
statistisch significant was. De onderzoekers vergele-
ken daarom deze laagste dosering met de hoogste
en vonden toen wel enige significante verschillen in
de verwachte richting. Bovendien lieten zij een arts
kijken naar roodheid van de vagina, naar lubricatie
en naar zwelling, steeds voorafgaand aan de toedie-
ning van het middel en na stimulatie: daarbij werden
enkele significante verschillen van de hoogste dose-
ring ten opzichte van placebo gevonden. De auteurs
vermeldden echter niet of die arts ook blind was voor
de behandeling die de vrouwen kregen. Bovendien
zijn roodheid, zwelling en vooral lubricatie bijzonder
moeilijk in te schatten door alleen maar visuele ob-
servatie.

Geneesmiddelen die direct op of in de geslachts-
delen worden aangebracht hebben, als uit placebo-
gecontroleerd onderzoek blijkt dat ze effectief zijn, wel
duidelijke voordelen boven orale medicatie. Het effect
kan sneller optreden, men gebruikt het wanneer men
het nodig heeft en er zijn minder bijwerkingen.

Fentolamine. Recent zijn de eerste twee placeboge-
controleerde studies bij vrouwen verschenen met de
alfa-1- en alfa-2-adrenerge receptorantagonist fentola-
mine op basis van de veronderstelling dat, net zoals
bij mannen, het gladde spierweefsel rondom het
arteriële genitale vaatbed voornamelijk alfa-adrenerg
geïnnerveerd is. Blokkade van alfa-1- en alfa-2-recept-
oren zou dan moeten leiden tot relaxatie van het
gladde spierweefsel in arteriën, arteriolen en in het
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capillaire systeem van clitoraal weefsel en vagina-
wand, waardoor vasocongestie wordt bevorderd. In
het eerste onderzoek werd een orale toedieningsvorm
gebruikt waarbij een positief effect op subjectieve en
genitale seksuele opwinding (VPA) werd gevonden bij
postmenopauzale vrouwen met een seksuele opwin-
dingsstoornis (Rosen, Phillips, Gendrano & Ferguson,
1999). In het tweede onderzoek werd fentolamine
oraal, maar ook lokaal in de vorm van een vaginaal
toe te dienen oplossing, toegepast in twee verschil-
lende doseringen (5 en 40 mg), waarbij voor zowel de
orale als lokale toedieningsvorm placebo’s waren ont-
wikkeld (Rubio-Aurioles, Lopez, Lipexker, Lara, Ramí-
rez, Rampazzo, Hurtado de Mendoza, Lowrey, Loehr
& Lammers, 2002). Postmenopauzale vrouwen die
oestrogeenvervangingstherapie kregen vertoonden
significant meer genitale opwinding met de hoogste
dosering van het lokaal toegepaste fentolamine ten
opzichte van placebo. Subjectieve seksuele opwinding
was hoger dan placebo met de orale toepassing en
de hoogst gedoseerde lokale toepassing. Bij de
postmenopauzale vrouwen zonder oestrogeenvervan-
gingstherapie had fentolamine geen enkel effect.

Dopamine. Dopamineagonisten, stoffen die de hoe-
veelheid dopamine in het brein vergroten, worden ook
in verband gebracht met een positief effect op sek-
sualiteit. Middelen die gebaseerd zijn op de werking
van dopamine zouden interessant kunnen zijn omdat
ze, anders de voorgaand besproken middelen, een
direct effect op het brein hebben en daarmee de zin
in seks positief zouden kunnen beïnvloeden.

Er zijn nog geen artikelen over gecontroleerde stu-
dies over het effect van dopamineachtige stoffen ver-
schenen. Wel zijn er gevalsbeschrijvingen van vrou-
wen met de ziekte van Parkinson, die na behandeling
met levodopa hyperseksueel gedrag vertoonden
(Everaerd & Laan, 2000). Ook is bekend dat anti-
psychotische medicatie, die de hoeveelheid dopamine
in het brein vermindert, kan leiden tot orgasme-
stoornissen (Meston & Frohlich, 2000).

Sumanirole is een voorbeeld van een dopamine-
agonist die specifiek op D2-receptoren aangrijpt. Die
specificiteit is belangrijk omdat minder specifieke
dopamineagonisten nogal eens leiden tot misselijk-
heid. Wij onderzochten onlangs of dat middel bij vrou-
wen met problemen met zin in seks (van wie het me-
rendeel onvermijdelijk ook problemen had met opwin-
ding) hun zin en opwinding zou kunnen doen toene-
men. Ook dit betrof een laboratoriumsituatie waarin
vrouwen werden blootgesteld aan visuele seksuele
stimuli en zowel sumanirole als placebo kregen in een
voor hen en ons onbekende volgorde. Er werd geen
enkel effect gevonden op VPA en ook niet op gevoe-

lens van seksuele opwinding (van Driel, Laan & van
Lunsen, 2000).

Buproprion wordt tegenwoordig wel toegediend om
de seksuele bijwerkingen van selectieve serotonine-
heropnameremmers tegen te gaan. Tot nu toe is hier-
naar alleen ongecontroleerd onderzoek verricht, maar
de resultaten lijken te wijzen op een verlichting van
de seksuele klachten (Gitlin, Suri, Altshuler, Zucker-
brow-Miller & Fairbanks, 2002). Gecontroleerde stu-
dies zijn nodig om deze bevindingen te bevestigen.

Testosteron. Testosteron is waarschijnlijk van belang
voor zin in seks en meer specifiek voor de psychi-
sche en lichamelijke ontvankelijkheid voor seksuele
prikkels (‘arousability’). Problemen doen zich alleen
voor bij een echt tekort aan biologisch beschikbaar
testosteron. Testosteron komt in het bloed voor in drie
vormen: vrij T (± 4%), gebonden aan albumine en
gebonden aan het sekshormoonbindende globuline
(SHBG). Het aan SHBG gebonden testosteron is niet
biologisch beschikbaar. Variaties in testosteronwaar-
den binnen de normale spreiding lijken bij zowel man-
nen als vrouwen geen duidelijke gedragseffecten te
hebben. Toediening van testosteron aan vrouwen met
problemen met zin in seks wordt pas sinds een aan-
tal jaren overwogen en vindt nog slechts incidenteel
plaats. Zeer recent is een poging gedaan om heldere
criteria voor een testosterondeficiëntie bij pre- en
postmenopauzale vrouwen op te stellen (Bachman,
Bancroft, Braunstein, Burger, Davis, Dennerstein,
Goldstein, Guay, Leiblum, Lobo, Notelovitz, Rosen,
Sarrel, Sherwin, Simon, Simpson, Shifren, Spark &
Traish, 2002). Dat juist vrouwen zonder ovaria en
postmenopauzale vrouwen, vooral wanneer zij oes-
trogenen gebruiken, een testosterontekort kunnen
hebben wordt door sommige onderzoekers al langer
onderkend (Davis & Burger, 1997). Door oestrogeen-
gebruik wordt namelijk ook het SHBG verhoogd. Dat
betekent dat het gebruik van oestrogeenvervangings-
therapie tot gevolg heeft dat er minder testosteron vrij
beschikbaar is en daardoor onbedoeld kan leiden tot
een testosterondeficiëntie. Alleen zin in seks en de
frequentie van seksuele gedachten en fantasieën lij-
ken testosteronafhankelijk te zijn en niet de seksuele
respons op een externe visuele seksuele prikkel. Dat
vonden Bancroft en Wu (1983) bij hypogonadale man-
nen en wij vonden dat ook bij postmenopauzale vrou-
wen in een studie naar het effect van een steroïd met
oestrogene, progestagene, maar ook androgene ei-
genschappen (Laan, van Lunsen & Everaerd, 2001b).

Samengevat komt toediening van testosteron bij
verminderd seksueel verlangen c.q. bij verminderde
gevoeligheid voor genitale prikkels alleen in aanmer-
king bij een aangetoond tekort aan biologisch beschik-
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baar testosteron. Klinisch wordt dit vooral gezien bij
oudere mannen, in het bijzonder na langdurige sek-
suele inactiviteit en bij vrouwen zonder functionerende
ovaria (na ovariëctomie), tijdens het gebruik van oes-
trogenen en bij 10-15% van de postmenopauzale
vrouwen. Op korte termijn worden voor vrouwen ge-
schikte toedieningsvormen van testosteron op de
markt gebracht. In sommige situaties kan tibolon, een
steroïd met oestrogene, progestagene en androgene
eigenschappen, uitkomst bieden (zie bijvoorbeeld
Laan e.a., 2001b).

PT141. Een nieuw centraal werkend middel dat re-
centelijk veel media-aandacht kreeg is PT141. PT141
is een synthetische modificatie van melatonine II en
zou aangrijpen op melatoninereceptoren in de hypo-
thalamus, maar het precieze werkingmechanisme is
vooralsnog niet bekend. Het middel kan worden toe-
gediend door middel van een neusspray. In dier-
onderzoek is aangetoond dat PT141 bij mannetjes-
ratten erecties veroorzaakt. Bij vrouwtjesratten werd
een toename gevonden in seksueel toenaderings-
gedrag. Volgens de fabrikant bezit PT141 grote po-
tentie voor de behandeling van vrouwen met vermin-
derd seksueel verlangen. PT141 zou zeer snel werk-
zaam zijn, binnen een half uur, zonder dat daarbij
seksuele stimulatie nodig is (Clough, 2002). In nog
niet gepubliceerde placebogecontroleerde studies bij
mannen bleek PT141 erecties op te wekken. Uit een
pilotstudie bij gezonde vrouwen bleek dat het middel
in de hoogste dosering VPA sterker deed toenemen
dan placebo (R.C. Rosen, persoonlijke mededeling,
oktober 2002). Het is onbekend welk effect het had
op seksuele gevoelens.

Eros CTD. Dit is een niet-farmacologische, maar vol-
gens de makers wel de eerste ‘door de FDA goedge-
keurde medische behandeling’ van seksuele proble-
men bij vrouwen. Dit is een wat misleidende aanbe-
veling want de FDA-goedkeuring had alleen betrek-
king op veiligheid en niet op effectiviteit. Het apparaat
wordt gepresenteerd als het equivalent van de va-
cuümpomp voor mannen en is een goed voorbeeld
van pogingen om zogenaamde medische oplossin-
gen voor een zogenaamd medisch probleem te pre-
senteren. Door middel van een cupje dat op de clito-
ris dient te worden aangebracht wordt de clitoris in
snelle pompende bewegingen vacuüm gezogen. Over
de positieve effecten van het apparaat zeggen de
auteurs van een van de drie tot dusver verschenen
publicaties: ‘We speculeren dat de toename in vagi-
nale lubricatie als gevolg van clitorale vasocongestie
met de Eros CTD het resultaat is van de activering
van een autonome reflex die vaatverwijding veroor-

zaakt (...)’ (Billups, Berman, Berman, Metz, Glennon
& Goldstein, 2001). Maar het gaat hierbij natuurlijk om
niets anders dan een clitorale stimulator. De ironie is
dat dit ‘medical device’ er opnieuw op wijst, indien het
effectief blijkt te zijn, dat veel en misschien wel de
meeste opwindingsproblemen worden veroorzaakt
door gebrek aan seksuele stimulatie.

Toekomst van farmacologische behandeling
voor vrouwen met seksuele problemen

Wat valt er in de toekomst voor vrouwen te verwach-
ten? De zoektocht naar sterkere en meer selectieve
farmacologische behandelingen wordt ongetwijfeld
voortgezet. Er is te veel geld mee gemoeid en de fa-
brikanten willen maar al te graag geloven in een po-
tentiële markt van 43% van alle vrouwen in de bevol-
king. Een medische behandeling voor een gebrek aan
seksuele stimulatie ligt echter niet zo voor de hand, in
het bijzonder als die behandeling bestaat uit toedie-
ning van stoffen als sildenafil die niet werken zonder
adequate seksuele stimulatie. Waarschijnlijk kan meer
worden bereikt met voorlichting over hoe seks werkt:
dat het niet vreemd is als je niet opgewonden wordt in
een situatie die jou niet seksueel stimuleert; dat het
normaal is dat opwinding wat minder snel optreedt
wanneer je al jaren op dezelfde manier met dezelfde
partner vrijt; dat er bij het ouder worden meer tijd,
ontspanning en meer stimulatie nodig zijn voor het
bereiken van een lichamelijke seksuele respons; dat
het in orde is om te zorgen voor wat extra stimulatie
naast wat je partner je biedt, bijvoorbeeld door te fan-
taseren over seks of door extra tactiele stimulatie.

Er is misschien wel toekomst voor farmacologische
behandeling van seksuele problemen bij speciale
groepen, die vanwege allerlei medische problemen
behoefte zouden kunnen hebben aan middelen die
de gevoeligheid voor seksuele prikkels verhogen. Dat
kunnen stoffen zijn zoals sildenafil, die vooral de lo-
kale gevoeligheid in de geslachtsdelen versterken en
misschien liggen lokale toepassingen door middel van
crèmes of gels dan nog wel meer voor de hand dan
orale medicatie. Het zou kunnen zijn dat voor vrou-
wen vooral middelen met een direct effect op het brein
relevanter zijn dan de middelen met een perifeer ef-
fect, gezien de grotere prevalentie van problemen met
seksueel verlangen bij vrouwen.

Mannen

Epidemiologie

De prevalentie van seksuele disfuncties bij mannen
volgens Simons en Carey is verrassend laag (zie Ta-
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bel 1) (Simons & Carey, 2001). Dat gegeven staat in
schril contrast met het vaak aangehaalde percentage
van 52 uit de Massachusetts Male Aging Study (Feld-
man, Goldstein, Hatzichristou, Krane & McKinlay,
1994). Hengeveld en Gianotten (2001) vergeleken dat
prevalentiecijfer onlangs met prevalentiecijfers van
twee grote Nederlandse studies: de zogenaamde
Boxmeer- en Krimpen-studies (zie Tabel 2). De Box-
meer-studie leverde het meer realistisch aandoende
prevalentiecijfer op van 13% (Meuleman e.a., 2001).
Behalve prevalentie werd ook de hinder die de res-
pondenten hadden van hun erectiestoornis onder-
zocht en dan blijkt dat slechts 34% van de 13% ook
daadwerkelijk hinder van de erectieproblemen onder-
vond. In de Krimpen-studie werd bovendien onder-
scheid gemaakt tussen ernstige en minder ernstige
erectiestoornissen (Blanker e.a., 2001). Van de res-
pondenten meldde 24% een lichte en 11% een ern-
stige erectiestoornis, gedefinieerd als volledige afwe-
zigheid van erecties of erecties van sterk verminderde
stijfheid. Slechts 8% van de 24% met een licht erectie-
probleem ondervond daarvan ook daadwerkelijk hin-
der en 38% van de 11% met een ernstige erectie-
stoornis rapporteerde er hinder van te ondervinden.
In beide Nederlandse studies nam de prevalentie van
de erectieproblemen toe met leeftijd - dat is een be-
kend gegeven - maar de ervaren hinder nam af met
leeftijd. Dus zien we hier hetzelfde beeld als bij vrou-
wen: zorgvuldige definities leveren lagere prevalentie-
cijfers op, ervaren hinder is een zeer relevante maar
weinig gebruikte variabele, terwijl de gevonden hoog-
ste prevalentiecijfers, waarschijnlijk de minst betrouw-
bare, in veel studies worden geciteerd.

Diagnostiek van seksuele disfuncties

Anders dan bij vrouwen is de diagnostiek van seksu-
ele disfuncties bij mannen wat minder ingewikkeld: de
wijze waarop mannen in het algemeen hun klacht pre-
senteren nodigt meer uit om na te denken over on-

derliggende mechanismen. In strijd met de op con-
gressen veelgehoorde opvatting dat ‘we nu echt we-
ten dat aan de meeste erectiestoornissen (van man-
nen van middelbare leeftijd) een organisch probleem
ten grondslag ligt’ (zie ook bijvoorbeeld Kloner &
Speakman, 2002; maar voor een meer genuanceerde
opvatting bijvoorbeeld Slob, 2000; Meuleman, 2002)
lijkt de bijdrage van organische etiologie bij erectie-
stoornissen overdreven. Slob en collega’s vonden bij-
voorbeeld in één van hun studies dat de meeste deel-
nemers met een somatisch probleem dat de oorzaak
van hun erectiele disfunctie zou kunnen zijn, met
goede erecties reageerden op een visuele seksuele
stimulus (Slob, Blom & van der Werff ten Bosch, 1990).
Visuele seksuele stimulatie wordt echter weinig ge-
bruikt bij diagnostische screening van mannen met
erectiestoornissen (Slob, Buitenhuis, Gijs & Hop,
2001). Dat lijkt onterecht. Janssen, Everaerd, van
Lunsen en Oerlemans (1994) toonden aan dat visu-
ele seksuele stimulatie, vooral als deze wordt gecom-
bineerd met vibratie, zeer geschikt is voor het detec-
teren van mannen met psychogene erectiestoornis-
sen.

Gezien de wijze waarop de meeste mannen hun
seksuele klachten presenteren ligt farmacologische
behandeling wel meer voor de hand. En de meest
gebruikte effectmaten in farmacologische studies,
namelijk omvang en stijfheid van de penis, passen
ook goed bij het probleem dat mannen in eerste in-
stantie presenteren. Het lijkt er derhalve op dat farma-
cologische behandelingen doen wat mannen willen:
ze zorgen voor een stijvere penis. De rol van seksu-
ele beleving en plezier blijft in de meeste studies ech-
ter onderbelicht. Hengeveld en Gianotten wijzen erop
dat veel mannen sildenafil slechts kort of misschien
wel helemaal niet gebruiken, omdat er relatief weinig
herhalingsrecepten worden uitgeschreven (Hengeveld
& Gianotten, 2001). Het is niet helemaal duidelijk hoe
dat komt. Wellicht is het zo dat er ondanks de stijvere
penis niet veel meer plezier aan seks te beleven valt.

Tabel 2. Prevalentie van erectiestoornissen en ervaren hinder in de Massachusetts Male Aging Study (Feldman e.a., 1994), de Boxmeer-studie
(Meuleman e.a., 2001) en de Krimpen-studie (Blanker e.a., 2001).

Studie Leeftijd (spreiding) Erectiestoornis (%) Ervaren hinder (%)

MMAS 40-70 52 NB
Boxmeer-studiea 40-79 13 34
Krimpen-studiea 50-78 24b-11c 8b-38c

MMAS = Massachusetts Male Aging Study
NB = niet beschikbaar
a Prevalentie stijgt met leeftijd, ervaren hinder neemt af met leeftijd
b Lichte erectiestoornis
c Ernstige erectiestoornis (volledige afwezigheid van erecties of erecties van sterk verminderde rigiditeit)
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Misschien is er een tekort aan seksuele prikkels
waardoor sildenafil niet helpt, of resteren er psychi-
sche of relationele problemen die een bevredigende
seksuele relatie in de weg staan.5

Farmacologische behandelingen

Geneesmiddelen voor de behandeling van erectie-
stoornissen genieten meer bekendheid dan potentiële
geneesmiddelen voor seksuele stoornissen van vrou-
wen, en daarom besteden we er hier slechts kort aan-
dacht aan. Voor een uitstekend overzicht verwijzen we
naar Andersson (2001).

Sildenafil (Viagra®) is sinds 1998 op de markt (Gold-
stein, Lue, Padma-Nathan, Rosen, Steers & Wicker,
1998), en vardenafil is mogelijk selectiever en lijkt snel-
ler te werken (Porst, Rosen, Padma-Nathan, Gold-
stein, Giuliano, Ulbrich, Bandel e.a., 2001). Tadalafil
lijkt ook effectief, heeft een langere half-waarde tijd
dan sildenafil en vardenafil waardoor seksuele aktivi-
teit niet vrij snel na inname hoeft plaats te vinden, en
heeft minder bijwerkingen dan sildenafil (Porst, 2002).
Er is nog geen onderzoek verschenen bij mannen
waarin deze fosfodiësterase-remmers direkt met el-
kaar worden vergeleken. Voor tadalafil en vardenafil
wordt op het moment registratie als geneesmiddel
aangevraagd in de Verenigde Staten en Europa (Eard-
ley & Cartledge, 2002).

De dopamineagonist apomorfine lijkt effectief en is
ook in Nederland op de markt verkrijgbaar in de vorm
van een pil voor onder de tong (Uprima®) (Andersson,
2001). Studies met dopamineagonisten als sumanirole
lijken ook bij mannen vooralsnog weinig op te leveren
(A.K. Slob, persoonlijke mededeling, oktober 2001):
weinig effect en veel bijwerkingen zoals misselijkheid.

Het gebruik van intracaverneuze injecties met vaso-
actieve stoffen als papaverine, al dan niet in combi-
natie met fentolamine (Androskat®), is evenals injec-
ties met prostaglandinen als alprostadil (Caverject®)
al langer bekend, maar wordt na de komst van sildena-
fil steeds minder vaak toegepast (Andersson, 2001).
Uit onderzoek blijkt dat een groot deel van mannen
die deze behandeling ondergaan (40-60%) deze
vroegtijdig staken, onder andere vanwege het geringe
effect, bijwerkingen en de lastige manier van toedie-

nen (Rowland, Boedhoe, Dohle & Slob, 1999). De
prostaglandine alprostadil wordt ook toegepast in de
intra-uretrale methode die is geregistreerd onder de
merknaam Muse®. Bij deze methode wordt met be-
hulp van een kleine applicator een minuscuul pilletje
alprostadil in de urethra ingebracht (Andersson, 2001).

Niet genoemd bij vrouwen is het in Nederland niet
geregistreerde yohimbine, een selectieve alfa-2-recep-
torblokker die de hoeveelheid noradrenaline in het
brein doet toenemen, hetgeen in principe een posi-
tieve invloed kan hebben op seksueel verlangen en
seksuele respons. Studies met yohimbine hebben
echter tegenstrijdige of zwakke effecten laten zien.
Yohimbine werkt waarschijnlijk nauwelijks perifeer,
omdat in de zwellichamen van de penis meer alfa-1-
dan alfa-2-receptoren voorkomen. De bijwerkingen
hangen samen met een toename in sympathische
activatie, zoals verhoging van hartslag en bloeddruk,
angst en agitatie (Andersson, 2001).

Voor de behandeling van premature ejaculatie zijn een
aantal mogelijke farmacologische interventies voor-
handen. Allereerst zijn er de zalfjes of crèmes die direkt
op de penis kunnen worden aangebracht en een licht
verdovend effect hebben. Een voorbeeld zijn crèmes
die lidocaïne bevatten. Daarnaast zijn er twee klas-
sen geneesmiddelen die ingezet kunnen worden voor
de behandeling van premature ejaculatie, hoewel er
geen consensus is over het exacte werkingsmecha-
nisme waardoor deze middelen ejaculatie remmen.
Het  betreft de tricyclische antidepressiva, en de se-
lectieve serotonine heropname remmers (SRRI’s).
Voor een gedetailleerd overzicht verwijzen we naar
Rowland, Cooper en Slob (1998).

Toekomst van farmacologische behandeling
voor mannen met seksuele problemen

We kunnen voor mannen waarschijnlijk meer speci-
fieke en dus meer potente sildenafil-achtige midde-
len verwachten. Het zijn stoffen die zoveel mogelijk
de natuurlijke gang van zaken nabootsen: er zijn sek-
suele prikkels nodig om de middelen effectief te doen
zijn. Daarmee worden vooral processen die door sek-
suele prikkels toch al op gang zijn gekomen onder-
steund en versterkt. Zoals eerder gezegd past het
effect van deze middelen, sterkere erecties, goed bij

5 Uit een internationaal onderzoek onder 973 mannen uit 12 landen (leeftijd 40-70) die een - in 84% van de gevallen farmacologische - behande-
ling ondergingen voor een erectiestoornis, bleek dat 69% van den mannen rapporteerde geen controle te hebben over hun seksleven, ondanks
de behandeling. Van deze mannen was 76% zich door de behandeling voortdurend bewust van het erectieprobleem. De meest gehoorde klacht
was dat seks geen spontane gebeurtenis meer is en dat ze seks van te voren moeten plannen (Suleyman, 2002). Dit onderzoek werd gepresen-
teerd op 28 oktober 2002 tijdens het 2e World Congress of Men’s Health in Wenen.
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de klachten die de meeste mannen presenteren en
daarom verwachten wij dat ze een belangrijk aandeel
in de markt zullen blijven houden.

Epiloog

Er komt hopelijk, paradoxaal genoeg vanwege de wer-
king van sildenafil-achtige stoffen, meer aandacht voor
de rol van seksuele stimulatie. Bij een voldoende ge-
voelig seksueel responssysteem zal adequate sek-
suele stimulatie bij zowel mannen als vrouwen auto-
matisch genitale responsen oproepen (Laan & Ever-
aerd, 1995). Met name bij vrouwen echter garandeert
een goede genitale doorbloeding nog niet dat er sek-
suele opwinding wordt ervaren (Laan e.a., 2001a). Het
is bekend dat genitale opwindingsreacties van vrou-
wen slechts in geringe mate bijdragen aan seksueel
plezier en dat contextuele factoren, emoties en inti-
miteit daarvoor veel belangrijker zijn (Laan & Everaerd,
1995). Bij een intact seksueel responssysteem zullen
opwindingsproblemen het resultaat zijn van gebrek
aan seksuele prikkels, hetzij doordat ze volledig ont-
breken, hetzij door onbekendheid met wat seksueel
prikkelt, hetzij door negatieve evaluatie van seksuele
prikkels of de situatie waarin deze zich voordoen. Zelfs
bij aanwijzingen dat de oorzaak van de problemen op
zijn minst deels organisch is - en we betoogden dat
het maar de vraag is of dat vaak voorkomt - lijkt (aan-
vullende) seks- of relatietherapie geïndiceerd. Ook
voor mannen, want om met de woorden van Hen-
geveld en Gianotten (2001) te eindigen: er is meer
nodig voor een bevredigend seksleven dan een per-
fecte penis.
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English summary

Sex and pharmaceuticals

This paper reviews existing and potential pharmacological treatments
for sexual dysfunctions of women and men. The main focus is on
treatments for women, because several recent reviews are available
for treatments for men. Relevant for the success of potential treat-
ments are prevalence and etiology of sexual dysfunctions.
Assessment of sexual dysfunction is discussed as far as it relates to
indications for and efficacy of pharmacological treatments. Nitric
oxide, prostaglandines, phentolamine, and dopamine are, among
others, discussed. Only for men a number of these compounds are
registered as a cure for erectile disorders. Efficacy for women has
not (yet) been established. In addition, there is no consensus
regarding the definition and cause of the ‘disease’ which these
pharmacological treatments are supposed to treat. Sexual problems
of healthy women seem to be related to a lack of adequate sexual
stimulation. Also, contextual factors, emotions, and intimacy are more
relevant for sexual pleasure than genital arousal response. Probably
more can be gained from learning how sex works than from
pharmacological treatments. For women with medical conditions for
whom the cause of the problems is partly organic – probably a
relatively small group – administration of compounds that increase
sensitivity of the genitals might be useful.
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