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Resumen.- OBJETIVO: Revisar las evidencias apor-
tadas hasta el momento que establecen la conexion
patogénica entre disfuncién eréctil (D.E.) y enferme-
dad cardiovascular (E.C.V.) y los efectos que este
progreso cientifico ha motivado sobre la consulta uro-
légica tradicional por impotencia.

METODOS: Las publicaciones mas recientes (2000-
2004) sobre esta patologia y el concepto de disfun-
cion endotelial han sido revisadas, mediante los
oportunos Medlines, con seleccion especifica de revi-
siones de conjunto y guias de atencion médica.
RESULTADOS: Se confirma que D.E. y E.C.V. com-
parten factores de riesgo; la unicidad patogénica de
ambos procesos, teniendo la disfuncién endotelial
como problema de fondo; la precocidad de la D.E.
en su presentacion sobre la E.C.V.; el notable incre-
mento de las investigaciones sobre este tema en los
dos dltimos afios; el cambio de “escenario” en la
consulta urolégica por impotencia debido a estos
hallazgos.
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CONCLUSIONES: la frecuencia con que D.E. no es
una enfermedad de drgano sino el sintoma precoz
de disfuncion endotelial obliga a cambios en ampli-
tud y profundidad, en la estrategia diagnostica, pro-
nostica y de seguimiento de la consulta urolégica por
impotencia, de extraordinaria importancia individual
y sanitaria.

Palabras clave: Disfuncion eréctil. Disfuncion
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Summary.- OBJECTIVES: To review the evidence
currently available to establish the pathogenic connection
between erectile dysfunction (ED) and cardiovascular
disease (CVD), and the effects this scientific progress
has introduced in the classical impotence urology clinic.
METHODS: We reviewed the most recent publications
about this disease (2000-2004) and the concept of
endothelial dysfunction by appropriate MEDLINE
searches, with specific selection of reviews and clinical
practice guidelines.

RESULTS: The fact that ED and CVD share risk factors is
confirmed; the pathogenic unity of both processes
having endothelial dysfunction as the underlying problem;
anticipation of ED over CVD in time of presentation;
notable increase of research about this issue over the
last two years; the change of scenario in the impotence
urology clinics due to these findings.

CONCLUSIONS: The number of cases in which ED is
not an organ disease but an early symptom of endothelial
dysfunction forces changes in the extent and depth of
the diagnostic, prognostic and follow-up strategies in
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the urology impotence clinics of extraordinary importance
from both the individual and health-care politics point of
view.

Keywords: Erectile dysfunction. Endothelial
dysfunction. Cardiovascular disease.

INTRODUCCION:

La expresién clinica mas comdn de enferme-
dad cardiovascular en la poblacion actual es la car-
diopatia isquémica coronaria que es ademas la res-
ponsable del infarto de miocardio. Se calcula que mas
de 17 millones de personas mueren al afio, en todo el
mundo, debido a enfermedad cardiovascular (ECV).
La prevalencia de enfermedad coronaria sigue cre-
ciendo en los paises industrializados y de manera
alarmante en los paises en desarrollo (1). Cuando se
desea conocer si un individuo esta en riesgo de enfer-
medad cardiovascular, y méas en concreto de enferme-
dad coronaria, el clinico actual indaga sobre los cono-
cidos factores de riesgo que incrementan incidencia y
prevalencia de este grave proceso, tanto a nivel clini-
co como de laboratorio y mas en concreto sobre el
famoso “cuarteto de la muerte”: diabetes, obesidad,
hipertension y dislipemia (2,3). Desgraciadamente, a
pesar de los esfuerzos realizados hasta el momento
para prevenir la enfermedad cardiovascular, la asis-
tencia a las consultas de los Generalistas de los varo-
nes mayores de 40 afios es infrecuente, incluso entre
los que tienen antecedentes familiares de ECV.

En los Ultimos afios se han acumulado suficien-
tes evidencias para sospechar que la disfuncién eréctil
puede ser el heraldo, la primera manifestacion de dis-
funcion endotelial (4-9) . La conexién entre disfuncion
endotelial, impotencia y ECV estaba firmemente estable-
cida en enfermos con factores de riesgo, como tabaquis-
mo, hipertension, dislipemia, diabetes, obesidad, sindro-
me metabdlico, etc., pero estos enfermos habitualmente
inician su itinerario de consultas médicas en el
Generalista u otras especialidades como, Cardiologia,
Endocrino, etc.. El enorme interés que se ha despertado
en los ultimos tiempos por consultar con el urélogo, por
un lado motivado por el control de la salud prostética,
fruto de muy variadas campafas de despistaje del can-
cer de prostata, de la HPB, etc., y por otro lado, debido
a la precocidad y frecuencia con la que ahora se solici-

ta informacién y ayuda ante los primeros sintomas de
disfuncion eréctil, han colocado nuestra especialidad en
la primera linea de atencion a la salud del varon. La
calificacion del ur6logo como “generalista del varén”
(10) tiene cada dia mas sentido y la posicion del urélo-
go en el esquema asistencial de los Sistemas de Salud
gqueda cada dia més préxima a la asi llamada Medicina
Primaria. Si ademas, consideramos establecida la certe-
za de que la disfuncién eréctil no es en muchas ocasio-
nes una enfermedad de 6rgano, sino un sintoma precoz
de disfuncién endotelial, emerge un nuevo compromiso
sanitario para el urélogo, que queda comprometido en
investigaciones mucho méas amplias y en consideraciones
médicas de mayor responsabilidad que las que hasta
ahora venia desempefiando en la atencién del enfermo
con impotencia. Puede resumirse la gravedad de este
compromiso en el sentido de que el paciente que acude
a la consulta del urélogo sefialando deficiencias en la
ereccion puede ser un candidato, a corto plazo, de
enfermedad coronaria e infarto.

El objetivo de esta revision es buscar evidencias
epidemioldgicas y clinicas que establezcan una clara
conexién entre disfuncion endotelial y disfuncion eréctil.
Simultaneamente, indagar sobre los factores de riesgo
que coinciden en ambos procesos Y las recomendacio-
nes que deben establecerse por parte del urdlogo para
prevenir los riesgos potenciales anunciados por la dis-
funcién eréctil. Finalmente, intentar encontrar una con-
testacién razonada y razonable a las siguientes pre-
guntas: ¢Hasta donde debe llegar el urélogo en sus
investigaciones etiopatogénicas de la D.E.?; ;Hasta
donde en sus recomendaciones preventivas y terapéuti-
cas?. ¢Cuando, como y con quien compartir el cuidado
del enfermo con impotencia?.

MATERIAL Y METODOS:

Se han revisado las publicaciones mas recien-
tes (2000-2004) relacionadas con este tema cruzando
en Medline las siguientes patologias: impotencia, dis-
funcion eréctil, enfermedad cardiovascular, enferme-
dad coronaria, infarto de miocardio, hipertension,
diabetes y dislipemias. Se han seleccionado funda-
mentalmente revisiones de conjunto o guias de aten-
cién médica, para concluir, después de establecer las
evidencias correspondientes, con los aspectos epide-
miolégicos y con recomendaciones précticas para el
urélogo en ejercicio.
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RESULTADOS:

A.- Aspectos epidemiolégicos de la ECV y
D.E.: La prevalencia de ECV en la poblaciéon america-
na ha sido estudiada recientemente por la American
Heart Association (11) confirmandose que aumenta
progresivamente con la edad de tal modo que en los
varones con 45-54 afios la prevalencia es de 6.7%, de
13.1% a la edad de 55-64 afios, del 17.7% entre 65-
74 afios y del 18.6% para los de 75 afios 0 mas vie-
jos. Las cifras correspondientes a las mujeres son sus-
tancialmente mas bajas pero también progresivamen-
te crecientes con la edad. Una singularidad significati-
va, en relacién con el género, es que a lo largo de su
vida el hombre precede a la mujer en incidentes vas-
culares, siendo la més llamativa la muerte subita por
infarto, que la precede en 20 afios. A partir de los 65
la incidencia se dobla en los varones, pero se triplica
en las mujeres cuando se compara con la observada
en el grupo de edad de 35-65 afios. En la mujer, tras
la menopausia, la incidencia de ECV aumenta brusca-
mente siendo tres veces mas alta que la misma inci-
dencia en mujeres de la misma edad en estatus pre-
menopausico. En Espafia, el estudio DORICA (dislipe-
mia, obesidad y riesgo cardiovascular), llevado a
cabo por las Sociedades Espafiolas para el Estudio de
la Obesidad, Arterioesclerosis, Endocrinologia y
Nutricion, Medicina Interna y Nutricion Comunitaria
(12), ha constatado que cerca del 40 % de todas las
muertes tienen este origen. Datos mas recientes
(Banegas et al 2004) (13) confirman que las enferme-
dades cardiovasculares constituyen la primera causa
de muerte en el conjunto de la poblacion espafiola; en
el aflo 2001 causaron 124.245 muertes o lo que es
igual el 34,5% de todas las defunciones acaecidas en
Espafia. Esto sitla a las enfermedades cardiovascula-
res todavia a gran distancia de la segunda causa de
muerte que son los tumores malignos.

Existen numerosos estudios epidemioldgicos
sobre incidencia y prevalencia de la disfuncion eréctil.
El Massachusetts Male Aging Study (MMAS) que inclu-
y6 a 1.290 varones entre 40 y 70 afios mostré una
prevalencia global de disfuncién eréctil de 52% eti-
quetandose de minima el 17%, moderada el 25% y
completa el 10% (Felman et al 1995). En Espafia el
estudio EDEM (Epidemiologia de la Disfuncion Eréctil
Masculina) realizado con 2.480 varones entre 25y 70
afios de edad mostré una prevalencia global mucho
mas reducida, del 19%, de la cual el 16% fue conside-
rada minima, 2% moderada y s6lo 1% severa (14).

Si superponemos la informacion epidemiol6-
gica de ambos procesos, como se hace en la Figura 1
comprobamos; una notable superioridad de la preva-
lencia de la D.E. sobre la ECV; un crecimiento progre-
sivo con la edad. Una lectura afiadida de esta imagen
es la sugerencia del concepto de “intervalo” caracte-
rizado porque la D.E. precede a la ECV.

B.-Factores de riesgo de ECV y D.E.: La inves-
tigacion epidemioldgica ha podido detectar los facto-
res de riesgo mas significativos en la génesis de la
ECV. Han sido clasificados en factores de riesgo no
modificables como la edad, el sexo, la herencia y
modificables (Figura 2). Es importante conocer estos
factores de riesgo, tanto clinicos como de laboratorio,
porque constituyen el fundamento de las recomenda-
ciones que junto con la medicacion pueden ser funda-
mento y justificacion para la terapéutica y prevencion
primaria de la disfuncién endotelial (15-17).

Edad: El vardén suele ser mas precoz que la
mujer en la presentacion de ECV. En el estudio del
MMAS estos datos aparecen claramente.

Sexo: El varén tiene muchos mas riesgos de
ECV que la mujer. Incluso después de la menopausia,
cuando la incidencia de ECV en la mujer aumenta, este
aumento no es tan grande como en los varones hasta
que ambos grupos coinciden a la edad de 80 afios.

Herencia: La historia familiar es un factor
independiente, significativo, de ECV, particularmente
en gente joven. La historia paterna de infarto de mio-
cardio antes de los 60 esta asociada con un mayor
riesgo de ECV.

DISFUNCION ERECTIL Y ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR
PREVALENCIA COMPARATIVA

& VARCNES AMERICANOS (AHA) ECY @ VARONES ESPANOLES (EDEM) D.E.

FIGURA 1. Prevalencia comparativa de la D.E.,
enfermedad cardiovascular en diferentes grupos de
poblacion y edad.
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Tabaquismo: La incidencia de ECV se multi-
plica por seis en las mujeres y por tres en los varones
que fuman 20 cigarrillos por dia comparado con ciu-
dadanos que nunca han fumado (Prescot et al 1998)
(18). Diferentes series muestran que la proporcion de
varones que fuman es y sigue siendo superior al nime-
ro de mujeres (19).

Hipertension: Estudios prospectivos han iden-
tificado repetidas veces que el aumento de la tension
arterial tanto de la sistélica como de la diastolica (estu-
dios Framingham) (20,21) incrementa el riesgo de
ECV inversamente el control farmacolégico de la pre-
sion arterial se ha demostrado que reduce el riesgo de
ECV tanto en el varon como en la mujer (Chobanian et
al 2003) (22).

Dislipemias: Existen sélidas evidencias confir-
mativas de que las dislipemias incrementan el perfil
de riesgo de ECV de manera notable. Las siguientes
anormalidades en el perfil lipidico estan asociadas
con un incremento del riesgo de enfermedad corona-
ria;. Incremento del colesterol total; bajo colesterol
HDL; incremento del indice colesterol total/HDL;
Hipertrigliceridemia; aumento DLBA; aumento del
colesterol no HDL, aumento de la Apolipoproteina B;
y disminucién de la Apolipoproteina Al (presente en
HDL) (Genes et al 2003) (23). Por otro lado diversos
estudios han demostrado que un alto nivel del coleste-
rol HDL tiene efectos protectivos incluso en pacientes
con colesterol total elevado; un nivel de colesterol HDL

mayor de 45 mg/dl se considera como un factor de
riesgo negativo. La hipertrigliceridemia es un factor de
riesgo independiente, positivamente asociado con
sobrepeso, longevidad, diabetes y uso de contracepti-
vos (Figura 3).

Diabetes: Es un factor mayor, independiente,
de riesgo cardiovascular que merece variadas consi-
deraciones que exceden los limites de este trabajo. En
el estudio Framingham doblé el riesgo de muerte por
enfermedad cardiovascular en los varones y lo triplicd
en las mujeres.

Obesidad y distribucién de la grasa corpo-
ral: El estudio Framingham sugiere que el exceso de
peso corporal motiva aproximadamente el 3% de ries-
go. La distribucién de la grasa también es un impor-
tante determinante puesto que los pacientes con grasa
abdominal central tienen mas riesgo. En Espafia cla-
ramente se ha informado sobre la mayor frecuencia de
riesgo cardiovascular entre las personas obesas o con
sobrepeso (12).

Sindrome metabdlico: El sindrome metabdlico
esta caracterizado por la constelaciéon de obesidad
abdominal, hipertension, diabetes y dislipemia. El sin-
drome metabdlico es calificado también de sindrome
de resistencia a la insulina o sindrome x. Estos pacien-
tes tienen un marcado riesgo de enfermedad corona-
ria (24,25).

Actividad fisica: En los Gltimos afios diversos
estudios epidemioldgicos han demostrado que la acti-

IMPOTENCIA Y ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR

IMPOTENCIA Y ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR

FACTORES DE RIESGO

NO MODIFICABLES:
Edad
Herencia
MODIFICABLES:
Tabaquismo
Hipertension
Dislipemia
Diabetes
Obesidad
Sindrome metabolico

METABOLISMO LIPIDICO
(Parametros a determinar y significado)

PRUEBA VALORES DE REFERENCIA
* Colesterol total (0-220)
* Triglicéridos (35-200)
* HDL Colesterol (Sup.45) Normalidad (inf.35) Riesgo
* Cociente (Inf. 4.5)

(COL: Tot./ HDL-COL)
* Coelsterol de LDL
(Férmula de Friedenwald)
* Colesterol no HDL

En funcion de riesgo individual.

En funcion del nivel de riesgo individual

El mejor escenario consiste en: BAJO COLESTEROL TOTAL:
BAJO COLESTEROL LDL (colesterol malo!): ALTO COLESTEROL HDL.
Otros estudios analiticos indicados si se sospechan factores de

Hipogonadismo

riesgo por diabetes, hipogonadismo, insuficiencia hepatica, etc.

FIGURA 2. Factores de riesgo de D.E. y E.C.V.:
Clasificacion.

FIGURA 3. Metabolismo lipido: Pardmetros a incluir y
significado clinico.
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vidad fisica baja el riesgo de ECV cuando compara-
dos con individuos sedentarios (26).

Estatus hormonal: En la mujer, la terapéutica
sustitutiva de deficiencias estrogénicas ha sido motivo
de controversia en los Ultimos afios. En el varén, algu-
nos estudios han demostrado que altos niveles de tes-
tosterona tienen un efecto positivo sobre la salud car-
diovascular (Engilsh et al 2000, Zemuda et al 1997).
(27,28)

Otros factores de riesgo: Abuso del alcohol,
mientras que el uso moderado de vino reduce el ries-
go de ECV en ambos sexos (French Paradox). La
mayoria de los beneficios del vino parecen estar
mediados por un incremento del colesterol HDL, aun-
gue se han implicado otros efectos antioxidantes, anti-
trombatico y antiinflamatorios.

Los factores de riesgo advertidos en la disfun-
cion eréctil coinciden ampliamente con los factores de
riesgo sefialados en la ECV. En el estudio MMAS, el
34.8% de los varones entre 40-70 afios tenian disfun-
cién eréctil moderada a completa con un 15% en los
de 70 afios. El riesgo de D.E. aumentd notablemente
con la edad de tal modo que se multiplicé por 3.6 en
los varones con 50-59 afios frente a los de 18-29
afos. Este mismo estudio mostré mayor prevalencia de
la D.E. en pacientes con enfermedad cardiovascular y
se ha podido confirmar que existe correlacion positi-
va entre la gravedad de la D.E. y el nimero de vasos
afectos en la enfermedad coronaria. Igualmente, la
prevalencia de la D.E. en paciente con hipertension es
1.5 veces mas alta que en la poblacién general, en
cualquier grupo de edad. Por otro lado, la prevalencia
de la D.E. es mas elevada en fumadores, diabéticos y
pacientes con hipercolesterolemia. En definitiva, la
investigacion epidemiolégica de ambos procesos,
aparentemente tan distintos, confirma que deben tener
un fundamento comun. Una vez mas, los argumentos
a favor de esta unicidad patolégica, versus dos enfer-
medades distintas, serian los siguientes: Comparten
factores de riesgo comunes; a mayor severidad de la
enfermedad vascular mayor severidad de la disfuncion
eréctil; y la D.E. es mas comun en pacientes con enfer-
medad vascular. Verosimilmente D.E. y ECV compar-
ten un fundamento patogénico comun; es a este poten-
cial nexo de unién de ambos procesos a lo que califi-
camos de enfermedad endotelial.

C.- Impotencia como heraldo de enferme-
dad cardiovascular: No existe informacion precisa
sobre este tema. Es evidente que el urélogo no ha

indagado hasta el momento, de manera regular, sobre
los riesgos inherentes a ECV en el enfermo que con-
sulta por D.E.. No obstante se tiene informacion de las
patologias sisttmicas no conocidas previamente que
han sido descubiertas por urélogos en estos pacientes;
por ejemplo, una alta tasa de glucemia o colesterol.
En general esta perspectiva no ha sido exhaustiva-
mente investigada desde la consulta uroldgica y faltan
estudios longitudinales que definan con precision la
continuidad del proceso y la dimensién del “intervalo”.

La relacion entre ECV y D.E. ha sido demos-
trada por un lado confirmando la incidencia de D.E.
en cardiopatas y al contrario. Un reciente andlisis de
Kloner (29) ha mostrado que el 75% de los varones
con ECV estable tienen disfuncion eréctil. Por el con-
trario, los pacientes que consultan por D.E. pueden
tener mas factores de riesgo de ECV que la poblacion
normal. Consideracion especial merece un reciente
trabajo (El-Sakka et al 2004) (30) en el que se inves-
tigd la incidencia de ECV especificamente desde la
consulta urolégica en 417 pacientes que con una edad
media de 59.1+ 10.3 afios consultaron por E.D..
Encontraron que, globalmente, el 92.1% de todos los
pacientes con D.E. tenian uno o mas factores de ries-
go de enfermedad coronaria. Por otro lado a mayor
D.E. mayor edad y mayor incidencia de riesgos de
ECV; diabetes, hipertension, dislipemias y desérdenes
psicologicos estuvieron presentes en el 75%, 40%, 45%
y 8% de los pacientes respectivamente.

La prevalencia de D.E. en pacientes con ECV
puede considerarse en una media del 60% y el amplio
rango observado (42-70%) puede explicarse por
muchos motivos generales y especificos; diferencia en
las caracteristicas de la poblacién estudiada; defini-
cion de D.E.; pruebas utilizadas para el diagndstico de
la ECV; cronicidad del proceso ECV ya que la D.E. es
de menor incidencia en pacientes con procesos agu-
dos que en aquellos con enfermedad cronica.
(Montorsi et al 2004). A su vez los mismos argumen-
tos son validos para reconocer la confusa prevalencia
de ECV en pacientes con D.E. porque el resultado final
depende de la técnica empleada para esta investiga-
cion. La mayoria de las exploraciones estan basadas
en la prueba de esfuerzo y en este sentido, cuando el
paciente con D.E. carece de antecedentes de enferme-
dad vascular habitualmente es positiva entre un
5.1/19.7% de los casos con una media del 12%. Por
el contrario si el paciente tiene antecedentes positivos
de ECV el porcentaje de pruebas positivas es mucho
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mayor (20-56%) (Kim et al 2001). Puede recurrirse a
la angiografia coronaria y en este sentido el grupo de
Montorsi (2003) (9) estudié 300 pacientes con enfer-
medad cardiaca documentada entre ellos un 49% con
D.E.y se advirtié claramente la prioridad de la D.E.,
incluso con tres afios de antelacion, sobre la isquemia
cardiaca. Finalmente si se investiga la enfermedad
vascular periférica mediante angiografia se ha reco-
nocido hasta un 75% de aumento de riesgo de D.E. en
aquellos que la sufren (Brumentals et al 2003) (33).
Puede concluirse desde un punto de vista practico que
la D.E. es la manifestacion clinica de una enfermedad
cardiovascular que afecta a la circulacion peneana de
igual modo que el angor e infarto de miocardio es la
manifestacion clinica de un padecimiento vascular que
afecta a la circulacion coronaria. Esta afirmacion jus-
tificaria, desde el punto de vista practico, que los
pacientes con E.D. sean considerados como potencia-
les enfermos vasculares con todas sus consecuencias.

D.- Enfermedad endotelial como nexo pato-
génico comun de D.E. y ECV.

Kloner (29) se pregunta; ¢Qué es la disfun-
cion endotelial como fundamento patogénico comun
de la ECV y D.E.?. Se trata de un comportamiento
anormal del endotelio, con una respuesta inapropia-
da, fundamentalmente en su mecanismo de vasodila-
tacion, frente a diferentes estimulos. Desde el punto de
vista funcional lo que caracteriza a la disfuncion endo-
telial es la incapacidad del endotelio de producir NO
(6xido nitrico) y conseguir la vasodilatacion de mane-
ra satisfactoria (34,35). Numerosos estudios bioqui-
micos, histoquimicas y fisiolégicos indican que el NO
es un mediador esencial en la funcion eréctil. EI NO es
sintetizado como producto catalitico de conversién de
L-arginina a L-citrulina por la enzima No-sintasa
(NOS). Se han descrito tres isoenzimas de la NOS que
difieren en su estructura molecular y en sus propieda-
des bioldgicas; la neuronal (NOSn); la endotelial
(NOSe); y la inducible (NOSI), tipicamente asociadas
a macroéfagos y otras células que participan en la fun-
cién inmune (Figura 4). Se conoce bastante sobre el
NO producido por la NOSn pero la participacion del
NO endotelial se va desvelando progresivamente por
investigaciones en ratones transgénicos carentes de
NOSn y por tinciones inmunohistoquimicas de la
NOSe en el endotelio de los sinosoides cavernosos, en
el masculo liso trabecular y en las paredes de las arte-
rias elicinas. Se sospecha que a pesar de la impor-
tancia del NOSn es necesaria una funcion endotelial

intacta para conseguir una funcién eréctil correcta y
que es precisamente esta disfuncién endotelial la que
sirve de fundamento patogénico comun a muchos
padecimientos vasculares.

Hay varias formas de reconocer esta deficien-
cia en clinica cardiolégica (test de Treasure, prueba de
la vasodilatacion compensatoria de la isquemia bra-
quial) pero en clinica urolégica no tenemos ningun
procedimiento especifico para estos fines. Justifica esta
ausencia de marcadores clinicos el interés por un mar-
cador molecular, analitico. Una primera aportacion ha
sido realizada por nuestro grupo (Garcia Cardoso.
J.V) (36) y hay otras iniciativas en marcha. Es precep-
tivo, en cualquier caso, incluir en el examen analitico
todos aquellos marcadores de riesgo endotelial sospe-
chados, ademas del perfil lipidico, como glucemia y
hemoglobina glucoxilada en potenciales diabéticos,
perfil hormonal (Testosterona-LH-Prolactina-DHEA-S)
en hipogonadismo, prueba de funcién hepatica y otros
estudios (Figura 3).

RECOMENDACIONES:

Confirmada que la disfuncion eréctil puede
ser el heraldo de disfuncién endotelial, el urélogo que
atiende por primera vez al paciente consultando por
disfuncién eréctil, a cualquier edad, sin antecedentes
claros de ECV, adquiere una responsabilidad que da
a su practica médica una nueva perspectiva hasta
hace afios ignorada. Este compromiso acerca al ur6-

MECANISMOS MOLECULARES IMPLICADOS EN LA
FUNCIONALIDAD ENDOTELIAL

LA VIA NO/cGMP CARACTERIZA LA FUNCIONALIDAD ENDOTELIAL

FIGURA 4. Funcién endotelial. Esquema factores
involucrados en la vasodilatacion.
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logo, de manera llamativa, a nuevos protagonismos
sanitarios que progresivamente han sido mejor defini-
dos en los ultimos afios calificando su actividad con el
titulo del “Generalista del Varon”. Efectivamente, la
consulta del enfermo con disfuncién eréctil, sin otras
patologias coincidentes, ha motivado un extraordina-
rio cambio de estrategia asistencial ya que obliga al
urélogo a estudiar al paciente de una manera mas
integradora y cabal que lo que hasta ahora venia sien-
do un examen fundamentalmente dirigido al 6rgano
enfermo. La disfuncién eréctil no es una enfermedad
de drgano, es una enfermedad sistémica, multifacto-
rial, en la que al menos dos patologias coincidentes
deben ser indagadas; disfuncion endotelial, y defi-
ciencias androgénicas propias del varén que envejece
(27,28). Seguramente en un futuro préximo habra
otros aspectos que obliguen a un estudio incluso mas
amplio que el que aqui se propone presidido por el
factor de riesgo mas comun en estos padecimientos; el
envejecimiento (37). Las siguientes recomendaciones
intentan contestar a las cuestiones inicialmente plan-
teadas: ¢Hasta donde debe llegar el urdlogo en sus
investigaciones etiopatogénicas, en sus recomenda-
ciones preventivas y terapéuticas, y cémo, cuando y
con quién debe compatrtir el cuidado del enfermo con
impotencia?.

Obligatoriedad y limites de la actuacion urologica.
Moyad (3) considera que hay numerosas

IMPOTENCIA Y ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR

RAZONES PARA UNA VALORACION INTEGRAL
EN LA CONSULTA UROLOGICA
(Moyad, M.A. 2004)
* La ECV es la primera causa de muerte en todos los paises
industrializados

* La alta incidencia de ECV en la poblacion afiosa que
consulta por problemas uroldgicos.

* La ECV es también la causa mas comin de muerte en
los grandes ensayos clinicos de prevencion del cancer
de prostata.

* La coincidencia de factores de riesgo y mecanismos
patogénicos entre ECV y enfermedades urolégicas, muy
especielmente con la D.E.

FIGURA 5. D.E. Razones para una valoracion integral
en la consulta urolégica.

razones para que el urélogo haga un acercamiento
integral a los pacientes con disfuncion eréctil. Son las
siguientes: La ECV es la causa primaria de muerte de
los varones en todas partes del mundo y muy espe-
cialmente en los paises industrializados, y el urélogo
no puede quedar al margen de este compromiso diag-
néstico y preventivo: La ECV es también causa prime-
ra de muerte entre los varones afiosos que consultan
por problemas uroldgicos. Tanto es asi que la ECV es
la causa mas comin de muerte incluso en los grandes
estudios de prevencion del cancer de préstata realiza-
dos hasta el momento: Coexisten factores de riesgo y
mecanismos patogénicos comunes entre la ECV y algu-
nas condiciones o enfermedades uroldgicas y muy en
especial con el CAP y la HPB. (Figura 5)

Puesto que la salud cardiovascular se refleja
en la salud urologica es imperativo para el urélogo
discutir la probabilidad de comorbilidades y mortali-
dades con estos pacientes, actitud que no va a reducir
la importancia de otras enfermedades urolégicas,
pero va a colocar los riesgos del paciente en la pers-
pectiva apropiada. Y los pacientes necesitan estas
guias, mas que nunca, porque la expectacion de vida
continua aumentando y la coincidencia potencial de
comorbilidades es condicion inexcusable del vardn
gue envejece.

| Edad | 57| Afos
| Colesterol LDL | 166 |mg/d|
| Colesterol HDL | 65 [ mg/dl
| Triglicéridos [ 109 [ mg/d
| Presion arterial sistdlica | 147 [mmHg
[ Consumo de cigarrillos [ NO |

| Diabetes mellitus [ NO |

[ Infarto de miocardio en historia familiar | SI |

Su riesgo de padecer un infarto de miocardio es de
4.63% en los
préximos diez afos.
Esto le incluye en el 3° quintil (quinto) de la pobla-
cién de varones de mediana edad (véase la figura)
25
20
15
10
5
0

22.6

0.5 1.3
I Il 1l I\ \%

FIGURA 6. Calculo del riesgo cardiovascular
(PROCAM,.
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Pero esta perspectiva tiene también sus limites
y el urdlogo tiene que descubrir, advertir y orientar
hacia otras especialidades con mayor experiencia y
compromiso en este tipo de patologia. Es evidente que
al urélogo no le corresponde: realizar una evaluacién
cardiovascular en una persona que consulta por un
padecimiento no vascular; extremar indagaciones
sobre potenciales patologias diabéticas o del metabo-
lismo lipidico; hacer exdmenes especiales relaciona-
dos con una hipertension primaria; etc. Por el contra-
rio el urdlogo estd obligado a; realizar una historia
clinica de mayor amplitud investigando con rigor
comorbilidades coincidentes, medicaciones tomadas
por el enfermo, solicitar la bioquimica clinica precisa
para descartar factores de riesgo mayores, al menos
relacionados con hiperglucemia, trastornos lipidicos,
incluyendo valoraciones orientativas del riesgo cardio-
vascular, con las advertencias pertinentes. En aquellos
pacientes en los que existe conocida ECV esta espe-
cialmente obligado a utilizar con el mayor conoci-
miento y cautela la medicacion oral con inhibidores de
la PDE5 y a valorar con extremado rigor el riesgo
inherente a cualquier actividad sexual, con o sin medi-
cacion, a ser posible en atenciéon compartida con el
cardiologo.

Evaluacion del riesgo cardiovascular: Hay
varios modelos para calcular el riesgo de ECV utilizando
diversos parametros. El mas conocido es el Framingham
que incluye las siguientes referencias: la edad, el nivel de
colesterol total, el tabaquismo; la presion arterial sistoli-
ca y el nivel de HDL (20). Para calcular el baremo se
comienza por la edad del paciente, comprobando en la
tabla de referencias los puntos que le corresponden, a los
gue se van afiadiendo, en pasos sucesivos, el colesterol
total en funcion de la edad, la adiccion al tabaco en fun-
cion de la edad, el nivel de HDL (Figura 6). Hay otros
baremos como el Procam y el Score (Systemic Coronary
Risk Evaluation) para estos fines..

Esta sencilla valoracién del riesgo cardiovas-
cular, que puede asumir el ur6logo, no modifica en
gran modo sus estrategias diagndsticas generales. De
acuerdo con las recomendaciones contenidas en el
texto de la OMS el paciente con conocida ECV, o sos-
pechada, debe ser especificamente valorado en este
sentido por su cardidlogo (38).

¢Como se deben utilizar los PDE5 en los
enfermos cardiopatas?. El tema se refiere fundamen-
talmente a los enfermos con isquemia cardiaca. No

parece que haya contraindicaciones fundamentales y
se ha demostrado que no alteran la respuesta al cate-
terismo o al test de esfuerzo e incluso la mejoran.
Efectivamente estos productos motivan vasodilatacion
coronaria y periférica simultaneamente por lo que es
de esperar que interactuen con otras medicaciones
gue afectan la tension arterial. En general son seguros
cuando se usan en combinacién con la mayor parte de
la medicacion vasodilatadora, incluyendo los blo-
queantes del calcio, los inhibidores de la enzima de
conversion y los bloqueantes de los receptores de
angiotensina. Sin embargo, estan contraindicados en
pacientes tomando cualquier tipo de nitratos debido al
efecto potenciador sobre la bajada de tensién. Esta
respuesta excesiva por la coincidencia terapéutica es
verosimilmente el resultado de la interaccion sinérgica
de ambos farmacos en la via del 6xido nitrico-guanilil
cyclasa-CGMP. Los nitratos organicos sirven como
donantes de Oxido nitrico que estimulan la guanilil
cyclasa y aumentan la concentracién intracelular de
GMPC, mientras que los PDE5 impiden la destruccién
de CGMP (39).

En los individuos que toman nitritos y tienen una
crisis aguda de angor durante la actividad sexual no
debe utilizarse nitroglicerina y deben ser tratados con
otras medicinas antiisquémicas, como betabloqueantes,
bloqueantes de calcio, morfina y estatinas (29).

La interaccion hemodinamica potencial entre
los PDE5 y alfa adrenérgicos es de particular interes
para los urélogos. En los varones con HPB los alfablo-
gueantes como Doxazosina, Tamsulosina, Terazosina y
Alfuzosina son frecuentemente utilizados para aliviar
los sintomas urinarios. Como este grupo de poblacién
tiene a su vez una elevada incidencia de disfuncion
eréctil pueden coincidir ambos tratamientos. La combi-
nacion de Sildenafil y alfabloqueantes puede motivar
hipotension postural. Dosis de Sildenafil superior a 25
mg aconsejan que no se tome un alfabloqueante al
menos en las 4 horas siguientes. El uso de Vardenafil
esta contrandicado en pacientes tomando alfablo-
queantes debido a la produccién de hipotension
ortostatica observada en pacientes tomando
Vardenafil y Terazosina. Tadalafil en combinacion con
Doxazosina y Tamsulosina ha sido investigado por
Kloner (39) confirmando que 20 mg., de Tadalafil
bajan la presién arterial combinados con 8 mg., de
Doxazosina pero esta interaccién no es hemodinami-
camente relevante cuando coincidiendo con 0.4 mg de
Tamsulosina por lo que este farmaco puede ser consi-
derado como el alfabloqueante preferido para el tra-
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FIGURA 7. Clasificacion de Pricenton sobre el grado de riesgo.

ACTIVIDAD SEXUAL Y ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR
RECONDACIONES DE PRICENTON (DeBusk et al 2000)*
GRADO )
DE RIESGO CATEGORIA DE E.C.V. RECOMENDACIONES
BAJO Asintométicos con <3 factores de riesgo de Enf. Generalistas
Coronaria, Hipertension controlada Terapias de primera linea
Angor estable, moderado, Revascularizacion satis-
factoria, Infarto no complicado pasadas
6-8 semanas. Moderada Enf. Valvular. Fracaso car- | Evaluaciones intervalos regulares 6-12 meses
diaco congestivo DVI=NYHA *Clase |
INTERMEDIO | =3 factores de riesgo mayores. Angor estable, Precisan estudios cardiovasculares (test de esfuerzo,
moderado. Reciente infarto (entre 2-6 semanas) ecocardiograma) Revaloracién de categoria (alto o
FCC/DVI=NYHA Clase Il. Ausencia de secuelas bajo riesgo) segun resultados del estudio cardiovas-
extracardiacas (ACVA) cular
ALTO Angor inestable o refractario Hipertensién no con- | Prioridad manejo por cardiélogo

trolada FCC/DVI=HYHA Clase III.

Infarto o ACVA muy reciente (<2 semanas).
Arritmias de alto riesgo. Otras condiciones de alto
riesgo.

Tratamiento diferido segun evolucion

tamiento de la sintomatologia prostatica en pacientes
que reciben Tadalafil.

¢Coémo se trata el paciente con ECV que con-
sulta por D.E.?. ;Debe el urélogo ocuparse de estos
pacientes o ceder la responsabilidad al cardiologo o
al generalista?.

El manejo de la D.E. y de la disfuncién sexual
en el paciente cardiopata ha sido descrito con preci-
sion en recientes guias de comportamiento (Debust et
al 2000; Cheiclin et al 1999) (39-41), siendo la mas
aplicada en Estados Unidos la conocida como la guia
de consenso de Priceton (42). De acuerdo con estas

ACTIVIDAD SEXUAL COMO FACTOR DE RIESGO*
(Y. Drory 2002)*

NS -
g ‘——Pcl}-ﬂﬂl—l I—MmmTI
E150- I
£ I 138 I
5 100 s (*19) 13
5 (£18)
Bogl |
E
E oy

coito ezfuerzo Wida diaria

Pulsaciones por minuto durante la actividad sexual,
ejercicio y actividad normal diaria.

lzguemia y g3t de esfuerzo

Sintomético Silerte Sin lsguemia

100+
m-
8‘0"
704
3 604
= 50
2 401
2 104
10-
104
0-

51% 47%

Isquemia cardiaca motivada por la actividad sexual en pacientes
con test de esfuerzo negativo y positivo

FIGURA 8. Efecto Act. Sexual sobre ritmo cardiaco e isquemia cardiaca.
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guias de evaluacion, los pacientes son clasificados en
una de estas tres categorias; bajo riesgo, indetermi-
nado o intermedio y alto riesgo. En el grupo de bajo
riesgo se incluyen aquellos pacientes asintomaticos
que tienen menos de 3 factores de riesgo de ECV,
hipertension controlada, angor medio estable, revas-
cularizacién coronaria con éxito, antecedentes de
infarto de miocardio no complicado de mas de seis u
ocho semanas de evolucion, enfermedad valvular
moderada. Solo estos enfermos son los que deberian
ser tratados por el urélogo o su médico general, con
cualquiera de las terapias de primera linea (Figura 7).
Sin embargo los pacientes pertenecientes al grupo 2 o
3 incluyen riesgos suficientes como para desaconsejar
la actividad sexual hasta que sean valorados por el
Cardiblogo ya que la actividad sexual es en si misma
un factor de riesgo (aumenta el ritmo cardiaco, pro-
mueve arritmias, motiva angor e infartos (Figura 8)
con o sin farmacologia PDE-5 coincidente).

CONCLUSIONES:

D.E. y E.C.V. comparten frecuentemente facto-
res de riesgo comunes, y se comportan como la misma
enfermedad con expresion clinica distinta en funcién
de los territorios vasculares afectos, con distinta crono-
logia, sucesiva o coincidente, pero generalmente pre-
cedida por el sintoma disfuncional eréctil con un
“intervalo” variable.

El fundamento patogénico comun de éstos
procesos es la disfuncion endotelial, proceso sistémico,
generalizado, de expresion clinica variable, dominan-
do en algunos casos las lesiones anatémicas groseras
identificables mediante procedimientos de imagen, y
en otros, la alteracion funcional més elusiva en su
reconocimiento clinico.

La disfuncion endotelial tiene como funda-
mento bioquimico limitaciones en la funcionalidad del
NO producido por el endotelio, incapaz de conseguir
la respuesta vasodilatadora del musculo liso endotelial
en circunstancias fisioldgicas o patoldgicas.

Frente a este escenario, de mayor riesgo que
el tradicionalmente atribuido a la D.E., el urdlogo,
principal proveedor de asistencia médica en este tipo
de patologia, debe actuar con mayor rigor en sus
investigaciones etiopatogénicas, incluyendo las inter-
consultas oportunas, mayor cautela en sus recomen-
daciones terapéuticas y con mayor amplitud informa-
tiva y perspectiva de salud general que ante una sim-
ple enfermedad de 6rgano.
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