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SEXUALITY AND REPRODUCTION,
AN IMPORTANT FIELD IN
ENDOCRINOLOGY

The Gender Dysphoria Working Group was
created in response to an increasing need
for the medical care of transsexualism.
After several years, the Group decided to
extend its activity to the field of sexuality
and reproduction because insufficient
attention is paid to this topic by Spanish
endocrinologists. Factors contributing to
the lack of endocrinologists interested in
this field include the burden of medical
care produced by other, more prevalent
diseases, the secondary role assigned to
endocrinologists by public and private
institutions, and the diagnostic and
therapeutic difficulties associated with this
field. Therefore, our Working Group aims
to deal with clinic pictures whose origins
or consequences are directly or undirectly
related to alterations in gonadal function
(male or female). These alterations, which
are mainly hormonal, precipitate diverse
disorders in many organs and systems.
Because the clinical pictures are so varied,
other disciplines (gynecology, urology,
internal medicine, cardiology,
traumatology, dermatology, geriatrics, etc.)
have taken on the leading role in the
clinical and research settings. We believe
that the field of endocrinology should play
a role in the clinical, teaching and research
activity performed as a result of diseases
with a hormonal substratum (and
specifically gonadal), a task which is the
raison d’étre for the activities of our Group.

Key words: Sexuality and reproduction. Gonadal
function. Working group.
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El Grupo de Trabajo sobre Trastornos de Identidad de Género fue creado
como respuesta a la, cada vez mas frecuente, necesidad de asistencia
médica del transexualismo. Después de algunos anos, el grupo decidié
extenderse hacia el campo de la sexualidad y la reproduccidn, porque
este tema no esta suficientemente desarrollado por los endocrinélogos
espanoles. La sobrecarga asistencial provocada por otras enfermedades
mas prevalentes, el papel secundario adjudicado a los endocrindlogos
por instituciones publicas y privadas, o las dificultades diagndsticas y
terapéuticas, pueden haber contribuido a la falta de endocrindlogos
interesados en este campo. Por ello, nuestro grupo de trabajo intenta
abordar cuadros clinicos cuyo origen o consecuencia estan, directa o
indirectamente, relacionados con alteraciones de la funcion gonadal
(masculina o femenina). Estas alteraciones, principalmente hormonales,
precipitaran diversos trastornos en multiples 6rganos y sistemas. Estos
diferentes cuadros han propiciado que otras disciplinas (ginecologia,
urologia, medicina interna, cardiologia, traumatologia, dermatologia,
geriatria, etc.) asuman el protagonismo, tanto a escala asistencial como
en el terreno de la investigacion. Asi, nosotros creemos que el desarrollo
asistencial, docente e investigador de enfermedades con un sustrato
hormonal (y especificamente gonadal) tiene que contar con un punto de
vista endocrinolégico, y esta tarea es la razon de ser de las actividades de
nuestro grupo.

Palabras clave: Sexualidad y reproduccion. Funcién gonadal. Grupo de trabajo.

INTRODUCCION

El grupo de Trabajo sobre los Trastornos de Identidad de Géne-
ro, de la Sociedad Espafiola de Endocrinologia y Nutricién
(SEEN) se creé en el afio 2000 para dar respuesta a una necesidad
asistencial que venia apareciendo en nuestras consultas de forma
creciente: el transexualismo. Desde entonces, el grupo ha venido
trabajando en este campo, elaborando un documento asistencial,
Trastornos de identidad de género: guia clinica para el diagnosti-
co y tratamiento', y editando un libro, Transexualidad, la biisque-
da de una identidad®, entre otras actividades. Tanto la gufa como
el libro han cubierto el vacio existente sobre esta materia en los
textos médicos en castellano, han significado un referente para
cualquier disciplina implicada en la asistencia de los transexuales
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(psicologia y psiquiatria, endocrinologia, cirugia plas-
tica, urologia, etc.) tanto en Espafia como en paises de
habla hispana, y han sentado las bases sobre las que
las asociaciones de transexuales y las autoridades sa-
nitarias han elaborado diferentes documentos de con-
senso.

Si bien los objetivos del grupo parecian cumplidos
con este material, no podemos darnos por satisfechos
al no haber conseguido que las autoridades sanitarias
de todo el territorio nacional incluyeran en la carte-
ra de servicios de la sanidad publica la asistencia inte-
gral de los transexuales. Las practicas de riesgo a las
que se ven sometidas estas personas fuera del marco
de la asistencia publica no hard sino complicar ain
mas esta situacion de desamparo sanitario. Por tanto,
este objetivo sigue estando presente en nuestro grupo
y seguiremos trabajando para conseguirlo.

Posteriormente, nuestro grupo decidié ampliar su
campo de accién, pasando a denominarse de Sexua-
lidad y Reproduccién. Pensamos que en nuestra
SEEN el campo de la sexualidad y la reproduccién
no estd suficientemente desarrollado. La sobrecarga
asistencial provocada por otros procesos mas preva-
lentes, el papel secundario adjudicado a los endocri-
nélogos por instituciones publicas y privadas, o las
dificultades diagndsticas y terapéuticas, han podido
contribuir a la escasez de endocrindlogos interesa-
dos en esta drea.

Nuestro grupo de trabajo se plantea abordar los cua-
dros clinicos cuyo origen o consecuencia se relacio-
nan, directa o indirectamente, con las alteraciones de
la funcién gonadal (masculina y femenina). Estas alte-
raciones, en su mayoria hormonales, precipitardn tras-
tornos de diversa indole en multiples 6rganos y siste-
mas. Esta variedad de cuadros clinicos ha propiciado
que otras disciplinas (ginecologia, urologia, medicina
interna, cardiologia, traumatologia, dermatologia, ge-
riatria, etc.) asuman el protagonismo, tanto a escala
asistencial como en el campo de la investigacion.

Por todo ello, pensamos que el desarrollo asisten-
cial, docente y de investigacion de enfermedades que
tengan un sustrato hormonal (y en concreto gonadal)
debe contar con el punto de vista de la endocrinologia
y establecer las bases de esta tarea serd la razén de ser
de las actividades de nuestro grupo.

OBJETIVOS

Asi, desde nuestro grupo de trabajo, nos planteamos
los siguientes objetivos:

1. Marco de actuacion: elaborar un listado de enfer-
medades relacionadas con la disfuncién gonadal, que
defina el campo de las actividades del grupo.

2. Asistenciales: elaboracién de protocolos, consen-
sos y guias de practica clinica de estas enfermedades,
destacando el punto de vista endocrinoldgico, asi
como criterios de derivacién desde atencién primaria.

TABLA 1. Lineas de actuacion del Grupo de Trabajo
sobre Sexualidad y Reproduccion

Gonadas femeninas Gonadas masculinas| Ambas génadas

Hiperandrogenismo Hipogonadismos  Transexualismo
femenino

Sindrome de ovario  Envejecimiento Sindrome metabdlico
poliquistico (andropausia)

Menopausia Disfuncién sexual

Osteoporosis
posmenopausica

3. Docentes:

— Congresos: establecer dentro de los congresos de
la SEEN un apartado (simposio, sesién oral o en for-
mato poster) sobre sexualidad y reproduccion.

— Formacién pregrado: definir el programa de for-
macion sobre sexualidad y reproduccién para ser in-
cluido como materia docente en las profesiones sani-
tarias (medicina, enfermeria, psicologia, etc.), y
propuesto a las autoridades docentes.

— Formacién posgrado: definir los temas, la dura-
cion y las actividades a desarrollar dentro del progra-
ma MIR.

— Formacién continuada: orientada a la promocién y
el desarrollo de las actividades de formacién continua-
da acreditadas (cursos, jornadas, sesiones, etc.) para
los miembros de la SEEN.

4. Expansion cientifica:

— Promover y propiciar iniciativas cientificas que
sirvan para desarrollar esta drea en encuentros multi-
disciplinarios (reuniones independientes, participacion
en congresos de otras sociedades, colaboracién en
consensos con otras disciplinas, etc.).

— Promover y propiciar iniciativas cientificas que
sirvan para desarrollar esta drea en atencion primaria.

5. Investigacién:

— Puesta en marcha de estudios bdsicos y clinicos
entre los miembros del grupo.

— Coordinacién de proyectos concretos con la parti-
cipacion de endocrindlogos y otras especialidades.

— Coordinar y proponer proyectos de investigacion a
la atencién primaria.

MARCO DE ACTUACION

Nuestra actividad se orientard hacia los campos
donde las hormonas sexuales desempefien algtin deter-
minado papel, y ésta deberd definirse por el grupo. Al-
gunas de estas lineas de actuaciéon donde estas hormo-
nas han demostrado alguna implicaciéon se muestran
en la tabla 1. Las bases de esta actividad se presentan,
ahora, como proyectos de guias clinicas. En ellas se
exponen diversos aspectos de cada tema, y sobre los
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que se desarrollard la actividad de nuestro grupo.
Abordaremos en cada tema una puesta al dia, las cues-
tiones mds importantes que se suscitan, las controver-
sias, las implicaciones para el diagndstico y el trata-
miento, las propuestas de futuro, etc.

GUIA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO
Y TRATAMIENTO DEL
HIPERANDROGENISMO FEMENINO

Introduccion

Hiperandrogenismo es un término utilizado para
describir los signos clinicos mas comunes en la mujer
con hiperandrogenemia. Las alteraciones provocadas
en la mujer van desde el simple hirsutismo hasta la vi-
rilizacidn franca. Los signos y sintomas del hiperan-
drogenismo incluyen tanto los que afectan a la unidad
pilosebdcea (hirsutismo, acné y alopecia) como al sis-
tema reproductor femenino (amenorrea e infertilidad).
Las condiciones mds comunes asociadas con hiperan-
drogenismo en la mujer en edad reproductiva son los
desoérdenes ovulatorios y el sindrome del ovario poli-
quistico (SOPQ)?. El SOPQ afecta del 5 al 10% de las
mujeres en edad reproductiva®. Del mismo modo, el
hiperandrogenismo es también precursor de diferentes
problemas en un gran nimero de 6rganos y sistemas,
principalmente metabdlicos (resistencia a la insulina,
sindrome metabdlico y diabetes mellitus tipo 2) y car-
diovasculares (hipertensioén arterial, enfermedad mi-
crovascular y dislipemias)®.

Consecuencias metabdlicas y cardiovasculares
del sindrome del ovario poliquistico

El problema de estas mujeres no es simplemente
cosmético o de infertilidad, sino que es una poblacién
de alto riesgo para desarrollar enfermedad cardiovas-
cular y diabetes mellitus, y lo mds importante, que es
frecuente y que ocurre a una edad prematura*s. Aun-
que la paciente solicita una solucién inmediata para su
problema cosmético, que debe intentarse, es una opor-
tunidad para prevenir o reducir las consecuencias me-
tabdlicas.

Multiples estudios epidemioldgicos han aportado
evidencias consistentes sobre el riesgo cardiovascular
elevado de esta poblacion®:

1. La prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 (u otras
alteraciones hidrocarbonadas) es elevada’ y, por tanto,
debe recomendarse el cribado para la diabetes
mellitus®.

2. Multiples factores de riesgo cardiovascular estan
presentes y la prevalencia de sindrome metabdlico es
alta’.

3. Diferentes estudios han identificado una preva-
lencia elevada de alteraciones morfoldgicas y funcio-
nales de aterosclerosis prematura'®.
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De estas observaciones se desprende la recomenda-
cién de que las mujeres con SOPQ deben ser evalua-
das para detectar factores de riesgo cardiovascular y
metabdlico, y recibir el tratamiento apropiado.

Premisas

Las manifestaciones del hiperandrogenismo son de-
tectadas por diferentes disciplinas: el dermatélogo
puede descubrir las manifestaciones cutdneas (acné,
hirsutismo y alopecia); el ginecdélogo la disfuncién
menstrual (amenorrea, oligomenorrea, menorragia y
metrorragia) y ovdrica (anovulacién, oligoovulacion,
dolor pélvico, quistes ovdricos e infertilidad); el pe-
diatra puede diagnosticar la hiperplasia adrenal congé-
nita asociada o los genitales ambiguos; el internista
las dislipemias, la hipertension arterial y la intoleran-
cia a la glucosa que pueden asociarse a la hiperandro-
genemia a largo plazo, y al endocrindlogo podrian
remitirse pacientes con hiperandrogenismo, con sinto-
mas y signos de hirsutismo, SOPQ y resistencia a la
insulina o sindrome metabdlico.

Sin tener en cuenta qué especialidad asuma la res-
ponsabilidad del abordaje del paciente, la enfermedad
es un trastorno hormonal (un estado hiperandrogéni-
co), frecuente y a edad temprana, que puede precipitar
episodios patoldgicos en diferentes 6rganos y siste-
mas, y por tanto, el papel del endocrinélogo es funda-
mental para prevenirlos.

Propdésito

1. Elaborar una guia de informacion para los profe-
sionales de salud y para el publico en general sobre la
necesidad de identificar a las mujeres con hiperandro-
genismo y SOPQ.

2. Establecer directrices para el diagnéstico y el tra-
tamiento de las alteraciones provocadas por el hiper-
androgenismo en la mujer.

3. Investigar los factores de riesgo cardiovascular y
metabdlico asociados, y establecer todas las medidas
preventivas y terapéuticas necesarias.

GUIA CLINICA PARA EL ABORDAJE
DE LAS ALTERACIONES ASOCIADAS
A LA MENOPAUSIA

Cuestiones planteadas

1. La menopausia es un proceso natural que se pro-
duce en la vida de la mujer como parte del envejeci-
miento normal, y los sintomas acompafiantes no son
un problema generalizado. La mayoria presenta algu-
nos sintomas vasomotores (0 ninguno), apenas dura-
deros, y no precisan de tratamiento médico. Es dificil
diferenciar si éstos son debidos a la menopausia o al
proceso bioldgico y sociocultural del envejecimiento.
Asi, la prevalencia de sofocos es muy variable, desde
el 0% en mujeres mayas, pasando del 10 al 22% en
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Hong Kong, el 17% de Japén o el 23% en Tailandia,
hasta llegar incluso al 45% en Estados Unidos, o al
80% en los Paises Bajos; cifras que no pueden expli-
carse por diferencias endocrinoldgicas'!. La sequedad
vaginal, la vaginitis atréfica y la dispareunia si son
problemas menopdusicos universales, mientras que la
depresidn, el insomnio y la fatiga pueden afectar al
25% de las mujeres holandesas y al 5 o al 10% de las
japonesas, y la pérdida de libido al 5% de las suecas,
independiente de los sintomas genitales.

2. Las campaiias de prevencion del cancer de mama
y ttero han propiciado que la mujer acuda periddica-
mente al médico, y este hecho puede contribuir a la
generalizacion del tratamiento médico de los sintomas
vasomotores. Por tanto, la menopausia podria estar
siendo “medicalizada” en la sociedad actual.

3. Los casos de menopausia inducida por cirugia,
quimioterapia o radiacién pueden verse acompaiiados
por sintomas importantes, a veces discapacitantes, que
precisan de tratamiento médico.

4. La terapia hormonal sustitutiva (THS) con estré-
genos (con o sin progestagenos) fue establecida para
corregir las consecuencias de la deprivacién hormo-
nal. Produce efectos beneficiosos sobre los sintomas
vasomotores, desacelera la pérdida de masa dsea y
disminuye el riesgo cardiovascular; por el contrario,
incrementa el riesgo de padecer cancer de mama o en-
dometrio, o tromboembolia. Evidencias recientes de-
muestran un mayor riesgo que beneficio, por lo que su
indicacién debe ser individualizada y restringida a
mujeres con sintomas importantes vasomotores o de
atrofia vaginal, a dosis bajas y a corto plazo. Para pre-
venir o tratar la osteoporosis o la enfermedad cardio-
vascular existen otras alternativas terapéuticas mas se-
guras y eficaces.

5. La Asociaciéon Americana de Endocrindlogos Cli-
nicos reconoce que el estado de deficiencia hormonal
debe ser tratado para mejorar la calidad de vida de la
mujer en esta etapa. Para ello recomiendan alternati-
vas cuando la THS estd contraindicada, y entre ellas
sefialan a los moduladores selectivos del receptor es-
trogénico (SERM) y a los fitoestrégenos. Ambas op-
ciones son motivo de controversia.

6. (Es la menopausia un factor de riesgo cardiovas-
cular? Este punto de vista ha propiciado multitud de
trabajos sobre los efectos beneficiosos de la THS en la
mujer menopdusica, adjudicdndosele todo tipo de ries-
gos a esta etapa de la vida. En cuanto a la enfermedad
cardiovascular persiste la controversia. Las curvas de
mortalidad cardiovascular aumentan de forma paralela
en varones y mujeres seguin transcurren las décadas,
sin producirse ningun salto cualitativo en la relacion
varén/mujer a partir de la edad menopdusica femeni-
na, salvo a partir de los 80 afios, cuando ya las muje-
res son mds numerosas que los varones, viven mas
afios que ellos.

7. Las tasas de mortalidad coronaria y de fractura de
fémur son menores en mujeres espafiolas que en an-
glosajonas o las nordicas (sujetos de la mayoria de los

TABLA 2. Fenémenos clinicobioldgicos asociados
con la menopausia

Sintomas vasomotores (sofocos, enrojecimiento facial,
taquicardia paroxistica)

Sintomas psicolégicos (humor depresivo, irritabilidad, falta de
autoconfianza, ansiedad, etc.)

Disfuncién sexual y pérdida de libido

Atrofia vulvar y vaginal

Sindrome metabdlico (obesidad, diabetes mellitus, resistencia
insulinica, dislipemia, hipertension arterial, etc.)

Enfermedad cardiovascular

Osteoporosis posmenopausica

Demencias (enfermedad de Alzheimer)

estudios). En Espafia la menopausia se presenta alre-
dedor de los 48 + 3 anos. Cada afio, unas 250.000 mu-
jeres llegan a esa edad, con una esperanza de vida de
mas de 30 afios, y se incorporan al grupo de 7 millo-
nes de espafiolas posmenopdusicas. Durante esa etapa
la influencia del paso de los afios propiciard la llegada
de enfermedades de muy diversa naturaleza (obesidad,
diabetes mellitus, hipertensién arterial, dislipemia,
etc.): (cudles son debidas al cambio hormonal y cué-
les al avance de la edad biol6gica?

Fenomenos clinicobiologicos asociados con la
menopausia

No se conoce con exactitud la génesis de la sintoma-
tologia que acompaiia a la menopausia, y aunque el
cese de la funcién ovdrica y el déficit estrogénico pa-
recen los auténticos responsables, son muchos los fac-
tores de confusién (y coincidencia) que intervienen,
tanto en el origen como en el posterior desarrollo de
multiples fendmenos clinicobioldgicos asociados con
la menopausia. Entre ellos, debemos destacar al proce-
so de envejecimiento, pero también a factores socio-
culturales que en determinados contextos pueden debi-
litar la autoestima y asociar connotaciones peyorativas
a la menopausia. Cambios en el estilo de vida, de hédbi-
tos higienicodietéticos, pueden precipitar y acelerar el
desarrollo de procesos metabdlicos y cardiovasculares
determinados genéticamente (tabla 2), y entre ellos
destacamos la osteoporosis y el sindrome metabdlico.

Osteoporosis posmenopausica

En esta etapa de la mujer, la osteoporosis posmeno-
pdusica ocupa un lugar destacado, reconocido como
un problema de salud publica mayor, de importantes
consecuencias sociales y econdmicas. La velocidad de
pérdida de masa 6sea suele incrementarse a partir de
la menopausia dando lugar a un deterioro en la micro-
arquitectura del tejido 6seo, que aumenta su fragilidad
y predispone a la fractura. La osteoporosis posmeno-
pausica es un problema de gran prevalencia; en Espa-
fia puede alcanzar al 26%'? de las mujeres mayores de
50 afos. El diagndstico se realiza por densitometria
6sea de acuerdo a los criterios de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), y se estima que el 80%

Endocrinol Nutr. 2006;53(1):34-41 37



Becerra-Fernandez A et al. Sexualidad y reproduccion, un campo importante de la endocrinologia

de los casos de osteoporosis posmenopdusica estd por
diagnosticar; sélo en el 20% de los diagnosticados se
realiza una densitometria Osea, y el resto son identifi-
cados tras presentar una fractura; la mds frecuente es
la vertebral.

Sindrome metabdlico y menopausia

La transicién desde la pre a la posmenopausia dard
lugar a la aparicion de algunos componentes del sin-
drome metabdlico (SM)'3, como:

1. Distribucién central de la grasa corporal (intraab-
dominal).

2. Cambio hacia un perfil lipidico mds aterogénico,
con aumento de los valores de colesterol ligado a lipo-
proteinas de baja densidad (cLDL) y triglicéridos,
descenso de colesterol ligado a lipoproteinas de alta
densidad (cLHL) y aparicién de particulas LDL pe-
quefias y densas.

3. Incremento de los valores plasmaticos de glucosa
e insulina.

La prevalencia del SM aumenta con la menopausia
y podria explicar, en parte, la aceleracién de la enfer-
medad cardiovascular en esta etapa. La aparicién de
estos hechos puede ser la consecuencia directa del fa-
1lo ovdrico o el resultado indirecto de la redistribucién
de la grasa central por deficiencia estrogénica. No estd
claro que la transicién a la menopausia incremente el
riesgo cardiovascular en todas las mujeres o sélo en
aquellas que desarrollan el SM. Pero, por otra parte,
en el estado posmenopdusico se incrementa un 60% el
riesgo de SM™, y el riesgo de enfermedad cardiovas-
cular atribuido al SM es especialmente alto en la mu-
jer, y se estima que la mitad de los episodios cardio-
vasculares en la mujer se relacionan con el SM*',

Premisas

Evidencias recientes propugnan la “desmedicaliza-
cién” de la menopausia. Los problemas asociados a
esta etapa deben recibir un abordaje diagndstico y te-
rapéutico multidisciplinar. En este proceso participa el
médico de atencion primaria, que realizard una histo-
ria clinica y exploracién fisica detallada. La valora-
cion hormonal del sindrome metabdlico y del riesgo
cardiovascular y de osteoporosis corresponderia al es-
pecialista de endocrinologia, y los exdmenes ginecold-
gicos preventivos del cédncer (citologia vaginal, eco-
graffa ginecoldgica, etc.) serfan efectuados por el
ginec6logo. Las alteraciones mentales o cognitivas
coincidentes con esta etapa deben ser valoradas por el
psiquiatra o el neurdlogo.

Proposito

1. Revisar los datos disponibles de los estudios mas
recientes que analizan riesgos y beneficios del THS,
del uso de terapias alternativas y de futuro. A partir de

38  Endocrinol Nutr. 2006;53(1):34-41

los resultados de este andlisis nuestro grupo elaborard
unas directrices de practica clinica.

2. En cuanto a la osteoporosis, desarrollaremos unas
guias de préctica clinica basdndose en factores de ries-
go, criterios para solicitud de densitometria Osea, asi
como lineas de actuacidn preventiva y actitud terapéu-
tica.

3. Dedicaremos especial atencién al sindrome meta-
boélico de la mujer posmenopdusica: protocolos de ac-
tuacidon para su prevencién desde atencién primaria
que incluya criterios de sospecha y derivacién a la
atencion especializada, deteccion, registros, medidas
preventivas y actitudes terapéuticas.

GUIA CLINICA PARA LA EVALUACION
Y TRATAMIENTO DEL HIPOGONADISMO
MASCULINO

Manifestaciones generales

El hipogonadismo puede manifestarse con deficien-
cia de testosterona, infertilidad o ambas. Los sintomas
de hipogonadismo dependen de la edad de aparicion'S.
Antes de la pubertad las manifestaciones son mas flori-
das: testiculos, pene y prostata pequefios, vello axilar y
pubico escasos, brazos y piernas desproporcionadamen-
te largos (por el retraso del cierre epifisario), muscula-
tura reducida, ginecomastia y persistencia del timbre
agudo de voz. La pérdida pospuberal de la funcion tes-
ticular produce signos y sintomas clinicos sutiles que
aparecen lentamente. En general, podemos encontrar un
descenso progresivo de la masa muscular, pérdida de la
libido, impotencia, oligospermia o azoospermia, difi-
cultad para la concentracién y, ocasionalmente, sofocos
de tipo menopausia (cuando el comienzo del hipogona-
dismo es agudo). El riesgo de osteoporosis y fracturas
se incrementa, y muchos casos de hipogonadismos se
descubren durante la investigacién sobre infertilidad.
En el varén de edad avanzada, estos signos y sintomas
pueden ser dificiles de apreciar, y a menudo se atribu-
yen al envejecimiento.

Algunas consideraciones
sobre el envejecimiento

Existe una amplia controversia sobre el concepto
del climaterio masculino o “andropausia”'®. Eviden-
cias crecientes indican que en varones de edad avanza-
da hay una produccién reducida de testosterona que se
asocia a un descenso de la libido, impotencia, reduc-
cion del crecimiento del vello corporal, descenso de la
masa muscular, fatiga, riesgo aumentado de infarto de
miocardio'” y osteoporosis. Estos sintomas podrian
desaparecer mediante el tratamiento sustitutivo con
testosterona'®.

Pero el problema hormonal del envejecimiento es
mas amplio. Los descensos de testosterona libre son
mds rdpidos que los de testosterona total, los valores
de la sex hormone binding globulin (SHBG) se incre-
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mentan como consecuencia de las concentraciones
mds elevadas de estradiol procedentes del mayor teji-
do adiposo a estas edades, las concentraciones de las
hormonas foliculoestimulantes (FSH) y luteinizante
(LH) se incrementan moderadamente, lo que indica un
trastorno testicular primario, con alteracién en la fre-
cuencia de pulsos secretorios de LH" y pérdida del rit-
mo circadiano de secrecién de testosterona.

El tratamiento sustitutivo con testosterona en varones
de edad avanzada ha producido importantes beneficios:
mejoria de la masa magra corporal, incremento de la
hematopoyesis, descenso de las concentraciones de
cLDL, y mejora de la libido y la calidad de vida. Los
varones con hipogonadismo sintomético y concentra-
ciones de testosterona total inferiores a 200 ng/dl pue-
den ser candidatos potenciales para tratamiento, y estos
valores podrian encontrarse hasta en el 30% de los va-
rones mayores de 75 afios. La falta de estudios que va-
loren riesgos y beneficios hace que no haya estableci-
das recomendaciones especificas en este momento.

Tratamiento androgénico y riesgo
cardiovascular

Existe una controversia acerca de los efectos de la
testosterona exdgena sobre el riesgo cardiovascular.
Los andrégenos alquilados administrados oralmente
no son aromatizados e incrementan el riesgo cardio-
vascular (aumento de las LDL y descenso de las
HDL)?°2!; por via parenteral, por el contrario, son aro-
matizados a estrégenos y disminuyen el riesgo cardio-
vascular (descenso de colesterol total y de las LDL)?.
Pero, ademds, tanto la testosterona exdgena como la
endégena han demostrado disminuir los valores de la
lipoproteina(a)®®; sin embargo, aumentan la agrega-
cién plaquetaria y la trombogenicidad®*.

Por tanto, si la terapia sustitutiva con testosterona en
varones con hipogonadismo producen aumento, des-
censo o efecto neutro sobre el riesgo cardiovascular
sigue sin clarificarse. Tampoco conocemos los efectos
a largo plazo de este tratamiento en transexuales de
mujer a varén, por lo que habrd que hacer un segui-
miento y un control de los factores de riesgo cardio-
vascular en estos pacientes. Son necesarios estudios
prospectivos a largo plazo para conocer el papel de la
testosterona enddgena y exdgena sobre el riesgo car-
diovascular en varones. No se pueden, atn, dar reco-
mendaciones especificas hasta clarificar los riesgos y
los beneficios de esta terapia.

La paradoja estrogeno-andrégeno

La incidencia mucho mds baja de infarto agudo de
miocardio (IAM) en mujeres premenopausicas que
en varones de la misma edad sugiere un papel im-
portante de las hormonas sexuales en la etiologia del
IAM. Numerosos estudios han demostrado concen-
traciones alteradas de hormonas sexuales en varones
con IAM y una correlacién entre esas concentracio-
nes y algunos factores de riesgo cardiovascular, en-

tre ellos la adiposidad visceral®. Sin embargo, ni las
concentraciones de estrogenos ni las de testosterona
son predictivas de eventos coronarios. Las diferentes
incidencias de IAM en varones y mujeres podrian
sugerir que la testosterona promueve eventos coro-
narios y los estrogenos los previenen; sin embargo,
hay datos que seflalan que en varones la testosterona
puede prevenir la enfermedad coronaria y los estro-
genos promoverla.

Estos hallazgos revelan una paradoja estrogeno-
andrégeno®: las hormonas sexuales enddgenas se
relacionan con la enfermedad coronaria y sus facto-
res de riesgo de forma opuesta en varones que en
mujeres.

También una accién estrogénica deficiente en varo-
nes puede desarrollar aterosclerosis temprana, adipo-
sidad visceral y sindrome metabdlico, que pueden pre-
venirse con la administracion de estrogenos. Y parece
que en varones la deficiencia estrogénica ejerce un
mayor impacto en el desarrollo de la enfermedad co-
ronaria que la deficiencia androgénica. Definir el pa-
pel de estrégenos y andrégenos en estas relaciones es
complicado porque la aromatizacidon de andrégenos es
la fuente de estrégenos, y los estrégenos inhiben la se-
crecion de testosterona a través de la inhibicién de la
hormona liberadora de gonadotropina (GnRH).

Puede encontrarse una discrepancia similar en varo-
nee en cuanto a la adiposidad abdominal. Unos la atri-
buyen a la insuficiencia estrogénica y otros a la insu-
ficiencia androgénica. La misma paradoja puede
encontrarse respecto a la resistencia insulinica y a
otros factores de riesgo coronario.

Sindrome metabdlico y hormonas sexuales

Diferentes estudios han sefialado que los efectos de
las hormonas sexuales sobre la resistencia insulinica
son diferentes para ambos sexos?. En varones, la insu-
ficiencia androgénica se relaciona con la obesidad, la
adiposidad abdominal, la hiperglucemia y la hiperinsu-
linemia. Por el contrario, en mujeres es el hiperandro-
genismo el que se relaciona con estos factores.

La SHBG es una medida indirecta de androgenici-
dad, porque su concentracion estd determinada princi-
palmente por estrégenos y testosterona libres?’. En va-
rones, concentraciones bajas de testosterona y de
SHBG se relacionan con la diabetes mellitus tipo 2, y
en mujeres esta relacién se produce con elevadas con-
centraciones de testosterona y bajas de SHBG. Pero
las concentraciones bajas de SHBG aisladamente sélo
predicen el desarrollo de diabetes mellitus tipo 2 en
mujeres pero no en varones. Son necesarios mas estu-
dios que aclaren estos hechos. Aunque evidencias re-
cientes han demostrado que la relacién inversa entre
testosterona y resistencia insulinica, independiente de
la SHBG, se produce a través de la grasa corporal®,.

El declive de las funciones testicular y adrenal con
el envejecimiento produce un descenso de andrégenos
en varones que podria propiciar el desarrollo de diabe-
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tes mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular. El
descenso asociado de las concentraciones de SHBG y
dehidroepiandrosterona sulfato a estas edades podria
contribuir a las alteraciones del perfil lipidico, la pre-
sion arterial y la insulinemia, componentes todos ellos
del sindrome metabdlico.

Premisas

El hipogonadismo se define como una funcién go-
nadal inadecuada producida por deficiencias en la ga-
metogénesis y/o en la secrecién de hormonas gonada-
les!®. Los varones con trastornos hipogonadales tienen
sintomas que son a menudo negados por el paciente e
ignorados por el médico. Ademds, la evaluacion diag-
nostica y las opciones terapéuticas no se conocen
bien.

La mayor esperanza de vida y los avances en el tra-
tamiento de la enfermedad cardiovascular hacen que
los varones de edad avanzada presenten descensos en
las concentraciones de testosterona que pueden incre-
mentar el riesgo de osteoporosis, disfuncién sexual,
fatiga, enfermedad cardiovascular y trastornos del hu-
mor. El cancer de préstata en estos sujetos es un pro-
blema comin que demanda mayores esfuerzos de in-
vestigacion y es también una cuestion relacionada con
el tratamiento sustitutivo con testosterona.

Existen pocos estudios a largo plazo sobre la identi-
ficacién de sujetos con riesgo de complicaciones rela-
cionadas con el descenso de las concentraciones de
testosterona.

Proposito

1. Revisar los datos disponibles de los estudios mas
recientes que analizan riesgos y beneficios del trata-
miento sustitutivo con testosterona en hipogonadis-
mos pre y pospuberales, y en diversas situaciones (an-
dropausia, menopausia, transexualismo, etc.). De los
resultados de este andlisis nuestro grupo intentard ela-
borar unas recomendaciones terapéuticas.

2. Impulsar iniciativas de investigacion entre los en-
docrinélogos que clarifiquen la relacién entre las hor-
monas sexuales y la enfermedad cardiovascular, el en-
vejecimiento y el sindrome metabdlico.

3. Elaborar una guia de practica clinica sobre el hi-
pogonadismo y protocolos de actuacién para su detec-
cién desde atencidén primaria, que incluyan criterios
de sospecha y derivacion a la atencion especializada,
registros, medidas preventivas y actitudes terapéuticas.

GUIA CLINICA PARA LA EVALUACION
Y TRATAMIENTO DE LA DISFUNCION
SEXUAL MASCULINA

Introduccion

La salud sexual masculina estd integrada por 5 com-
ponentes: deseo, ereccidn, eyaculacion, orgasmo y sa-

40 Endocrinol Nutr. 2006;53(1):34-41

tisfaccion. La disfuncién sexual puede reflejar la alte-
racién de uno o varios de estos componentes, aunque
la disfuncién eréctil (DE) es el problema mds comun,
afecta al 80-85% de los pacientes con disfuncién se-
xual. Se considera una enfermedad crénica con impli-
caciones organicas, psicoldgicas y ambientales.

Las causas de DE pueden clasificarse en 2 categori-
as principales: psicoldgicas y orgdnicas (a menudo
mixtas). Las causas orgdnicas pueden ser mdltiples, y
entre ellas destacamos las vasculares, neurdgenas,
hormonales e inducidas por medicamentos. Es fre-
cuente la alteracion de la funcién eréctil y eyaculatoria
por neuropatia diabética autondémica, en relacion con
la duracién de la diabetes mellitus y al control meta-
bélico (en ambos tipos de diabetes mellitus). Las cau-
sas hormonales estdn, en su mayoria, relacionadas con
el eje hipotdlamo-hipdfisis-gonadal, por exceso de
prolactina o descenso de testosterona, pero también
pueden cursar con DE el hipertiroidismo, el hipotiroi-
dismo, el hipogonadismo o la insuficiencia suprarre-
nal, entre otros. Existe un listado de numerosos farma-
cos que también pueden producir DE. Estudios
recientes sefialan que el 52% de los varones a partir de
los 40 afios presentan algtin grado de DE, aunque sélo
una pequena parte solicita consulta médica®. Los pro-
blemas sexuales pueden afectar al varén a cualquier
edad, pero son mds comunes conforme avanza la
edad. La funcion sexual del varén de edad avanzada es
un tema importante relacionado con su calidad de
vida, que debe ser considerado en la atencion de esta
poblacién; en ocasiones, la disfuncion sexual es el
preludio de un trastorno organico (metabdlico, hormo-
nal o vascular) que debe tenerse en cuenta.

El papel de la testosterona en la funcion sexual mas-
culina es complejo y controvertido. Es el principal
mediador hormonal de la libido en el vardn, si dismi-
nuye sus valores desciende el deseo sexual. Tiene un
papel critico en estabilizar los valores de la sintetasa
del 6xido nitrico intracavernosa, enzima responsable
del inicio de la cascada del 6xido nitrico necesaria
para provocar la ereccién. Por eso, un varén con con-
centraciones bajas de testosterona circulante tendra
una libido disminuida y una funcién eréctil deprimida.
Cualquier causa que interfiera con la liberacién pulsa-
til hipotaldmica de LH o reduzca el nimero de células
de Leydig disponibles podra reducir los valores de tes-
tosterona. En el varon de edad avanzada, el nimero de
células de Leydig se reduce hasta un 40% y el vigor
de la liberacion pulsatil de LH disminuye, y como
consecuencia, las concentraciones de testosterona li-
bre declinan aproximadamente un 1,2% por afio y se
elevan los de LH sérica®.

Premisas

El enfoque convencional sobre la DE nos parece in-
completo porque las dificultades de ereccién de un va-
ron también implican a su pareja, y otros aspectos del
ciclo de respuesta sexual masculina (disminuciéon de
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la libido, eyaculacién temprana o retrasada, etc.) pue-
den estar implicados.

En el origen de la impotencia o la DE pueden verse
implicados mdltiples factores. Para un abordaje inte-
gral deben ser identificados todos y cada uno de ellos.
Ademais, afecta en su mayoria a enfermedades meta-
boélicas y endocrinas, por tanto el endocrinélogo es el
profesional mejor situado para abordar este problema
en toda su extension, y solicitard colaboraciéon con
otras disciplinas, cuando sea necesario.

La mayor prevalencia de DE ocurre en varones de
avanzada edad, relacionado con el déficit de testoste-
rona en muchos casos. Por tanto, el papel del endocri-
nélogo es fundamental.

Propésito

1. Intentar una aproximacion sistematica a todos
aquellos factores de riesgo (firmacos, situaciones, en-
fermedades, etc.) que puedan determinar la aparicién
de DE y otras disfunciones sexuales.

2. Impulsar entre los médicos de atencién primaria
protocolos de deteccién de disfunciones sexuales y
criterios de derivacion a endocrinologia.

3. Elaborar una guia clinica que sea la referencia
para la evaluacion, el tratamiento y el seguimiento de
los pacientes que presentan disfuncion sexual.
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