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RESUMEN

El envejecimiento tiene una expresion clinica multiorganica pero con variable precocidad o inten-
sidad segun Aparatos y Sistemas. Es posible que uno de los primeros acontecimientos en el proceso
de envejecer sea la aparicion de nédulos hiperplasicos periuretrales, pero asintomaticos y de dificil
reconocimiento. Por el contrario la disfuncion eréctil, de evidente manifestacion e identidad clinica,
puede convertirse en heraldo del envejecimiento, con una relevancia si coincidente con patologia car-
diovascular generalizada, especialmente manifiesta por hipertension e isquemia cardiaca. En tal caso
la accién del urélogo frente al paciente que reclama ayuda por disfuncién eréctil no puede limitarse a
la valoracion de una simple patologia de érgano.

ABSTRACT
The clinical expression of ageing involves several organs with variable degrees of precociousness
or intensity based on the apparatus or system. An early event in the ageing process may be the occu-
rrence of asymptomatic, and difficult to recognise, periurethral hyperplastic nodules. On the contrary,
such an obvious symptom and clinical entity as erectile dysfunction may become a highly relevant
herald of ageing. And this will be more so if it appears in coincidence with widespread cardiovascular
disease, specially if manifest through hypertension and ischaemic heart disease. The action of the uro-

logist faced with a patient who asks for help for his erectile dysfunction cannot be limited to the eva-
luation of a simple organ disease.

1 envejecimiento en la mujer tiene su expre-
sion mas llamativa de comienzo con la meno-

te por la erecciéon, comenzaran a estar mermadas
como primer sintoma del decaimiento bioléogico.

pausia, advirtiendo que las funciones reproduc-
tivas tipicas de la juventud y de la madurez se han
terminado. En el varén carecemos de un marca-
dor tan llamativo como referencia de la iniciacion
del proceso bioldgico del envejecimiento. Seria
también razonable que las funciones reproducti-
vas, en el varén representadas fundamentalmen-
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¢Es esto cierto?. Si asi fuera el problema de la dis-
Juncion eréctil (D.E.) adquiere una dimension
sanitaria hasta ahora no bien valorada y el com-
promiso del urélogo en ese proceso preventivo del
“envejecimiento activo” alcanza una extraordi-
naria importancia. Desde esta nueva perspectiva la
disfuncién eréctil no puede quedar reducida a un
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problema personal, de alcoba, de algunos pacien-
tes que estiman con mayor entusiasmo que otros
su funcién sexual. Pasaria a ser el heraldo de otros
procesos asociados al envejecimiento que requeri-
rian una atencion urolégica especifica, pero segu-
ramente mucho mas compleja.

Es dificil establecer el diagnoéstico de enveje-
cimiento tanto en el terreno clinico como bioqui-
mico. El bien conocido cuestionario de Morley,
para establecer una sospecha clinica razonable de
envejecimiento incluye al menos dos preguntas
relacionadas con la sexualidad del varon. Este
cuestionario, bien aceptado internacionalmente,
implicitamente asume que la D.E. puede ser el sin-
toma centinela del envejecimiento. En si misma la
definicién de envejecimiento es compleja por su
expresion multiorganica, ademas de estar sujeto
avariaciones ambientales, étnicas y de otras natu-
ralezas. Tampoco la definicién bioquimica actual
puede sernos util. No existe ningan marcador
especifico de envejecimiento aunque la biologia
molecular trabaja intensamente sobre algunos
marcadores moleculares que podrian orientarnos
en este sentido. Las referencias analiticas funda-
mentales estan relacionadas con niveles plasma-
ticos hormonales y mas en concreto con los nive-
les de testosterona y sulfato de dihidroepiandros-
terona. Son bien conocidos los trabajos de Baulieu
sobre el Sulfato de Dihidroepiandrosterona
(SDHEA) como marcador del envejecimiento pero
este marcador, como otros, carece de especifici-
dad. La inversién del indice androgenos-estroge-
nos con el afeminamiento del varén que envejece
es otro factor ampliamente analizado en la litera-
tura para explicar mecanismos fisiolégicos altera-
dos y sus consecuencias somaticas, pero dista
mucho de ser una referencia bioquimica valida.

Sabemos, por encima de cualquier duda, que
el proceso de envejecer afecta a multiples 6rganos
pero no con igual intensidad. Si hay que elegir
algunas referencias para orientarnos tendriamos
que, desde la perspectiva urolégica, mencionar
necesariamente al singular proceso de hiperpla-
sia prostdtica benigna en su expresion histol6-
gica, irremediablemente unido a la edad, y en este
sentido mucho mas frecuente y relevante desde el
punto de vista epidemiolégico que el cancer de
prostata. Podria considerarse el prostatismo
también como un sintoma centinela del envejeci-
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miento pero muchos individuos permanecen asin-
tomaticos desde el punto de vista urinario hasta
edades muy avanzadas. No sucede lo mismo con
la potencia, y mas en concreto con la D.E. (Martin
Morales et al 20011). Por lo tanto la hipétesis de la
D.E. como marcador clinico de envejecimiento
resulta atractiva y relevante. Asumiendo la D.E.
como marcador necesariamente es preciso anali-
zar las comorbilidades mas frecuentes de este
padecimiento, y en concreto con la patologia car-
diovascular, hipertension y deficiencia androgéni-
ca de la ancianidad masculina.

La progresiva deficiencia androgénica del
varon que envejece es una circunstancia conoci-
da desde hace mas de 60 afios que cuenta con un
tratamiento eficaz casi desde el mismo tiempo,
pero que ha despertado intereses muy variados a
lo largo de estos anos con un renovado interés en
la ultima década, cuando el crecimiento de la
poblacion afiosa parece imparable. Este sindro-
me, ahora mejor conocido como Sindrome de
Adam, por su excelente caracter descriptivo tanto
en inglés como en espanol, ademas es mas ajus-
tado etimolégicamente. Es evidente que el varén
(Andro) no deja de ser varén ni pierde (pausia) su
masculinidad sino que progresivamente entra en
un periodo de decadencia androgénica. El viejo
axioma de que la mujer con el envejecimiento se
masculiniza y el varén se feminiza es cierto.
Quizas la terminologia mas adecuada para defi-
nir este proceso de deterioro sea, como ha sena-
lado Alvaro Morales, uno de los expertos urologi-
cos mas relevantes sobre el tema, el de Sindrome
de Adam, siglas que en inglés corresponderian a
“Androgen Decline in the Aging Male” y que en
espanol, mas o menos literalmente, como ya
hemos propuesto (Vela Navarrete 20002), puede
corresponder, para conservar las mismas siglas,
Andréogeno Decadencia o deficiencia de la
Ancianidad Masculina.

El Sindrome de Adam tiene también una dificil
definicién clinica y bioquimica por lo que las esti-
maciones de prevalencia son muy variables, pero
se asume que entre el 30 al 70% de los varones a
los 70 anos sufren de un grado variable esta defi-
ciencia androgénica. Coincide la alteraciéon hor-
monal progresiva con el progresivo envejecimien-
to del individuo, convirtiendo la edad en un factor
de riesgo importante como sucede con la D.E. y
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otros procesos propios de la senectud. La pregun-
ta clave para los propositos de estos comentarios,
es precisar la interrelacion existente entre la defi-
ciencia androgénica y la impotencia y quien pre-
cede a quien. Independientemente de los analisis
demograficos que claramente establecen la rela-
cion entre edad e impotencia, una vez mas confir-
mados en nuestro ambiente con el estudio Edem,
es dificil contestar a la pregunta relacionada con
las prioridades patogénicas. Por otro lado hay un
grupo considerable de pacientes con estas defi-
ciencias que no tienen alteracién de la funcién
eréctil. Finalmente, en el grupo que resta, en los
que ambos procesos coinciden, D.E. y Sindrome
de Adam, faltan todavia respuestas concretas a los
mecanismos fisiopatolégicos involucrados en el
proceso. Tradicionalmente se ha aceptado que los
niveles hormonales influyen mas en la apetencia
(libido) que en la realizacion de la actividad sexual.
No obstante estudios recientes apuntan la parti-
cipacion de la testosterona en la liberacion de
oxido nitrico en algunos vasos, de manera general
y mas especificamente a nivel peneano. Se hace
necesario recordar los numerosos trabajos referi-
dos a niveles estrogénicos y enfermedad cardio-
vascular en la mujer pero quizas esta equivalen-
cia no debe establecerse por ahora. Por el contra-
rio hay indicios suficientes para establecer una
interrelacion entre los niveles plasmaticos de tes-
tosterona y funcién cardiaca y cardiovascular.

La D.E. es definida como la incapacidad para
mantener una ereccion el tiempo necesario para
conseguir una relacion sexual completa y satis-
factoria. El hecho de que el factor mantenimiento
contribuya en su definicién advierte sobre el
amplio espectro de presentacion de la ereccion que
puede ser parcial o completa, e incluye el factor
personal de la valoracion del individuo que la
sufre. La tradicional referencia al estudio sobre
envejecimiento del varon de Massachuset
demuestra que la prevalencia, tanto la parcial
como la completa, se incrementa de manera extra-
ordinaria en relacion con la edad pasando de apro-
ximadamente del 40% a los 40 anos al 70% a los
70 anos. Es interesante sefalar que una correla-
cién similar ha sido observada en relacion con la
enfermedad cardiovascular, con una incidencia
de enfermedad conocida de 0,4% para los varones
de 45 anos, 8% para los que tienen una edad entre
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45 y 64 anos y mas del 18% para aquellos que
superan los 65 anos (Burchardt et al 2000,
200134). Ademas de estos datos especificamente
relacionados con la edad la D.E. y la enfermedad
cardiovascular comparten otros factores de ries-
gos como la hipertension (Martin Morales, 20025),
la diabetes, el abuso de tabacoy otros. Esta misma
coincidencia en factores de riesgos justifica la mas
alta prevalencia de D.E. en los pacientes con enfer-
medad cardiovascular y simultaneamente advier-
te de que los pacientes con D.E. pueden tener un
mayor riesgo de enfermedad cardiovascular.

Pero no sé6lo hay una coincidencia en los perfi-
les epidemiolégicos de ambas enfermedades sino
que comparten mecanismos etiopatogénicos
comunes especialmente referidos al papel del
oxido nitrico tanto en la enfermedad vascular
como en la D.E.. Ciertamente la mayor compre-
sién de estos mecanismos fisiopatoldgicos facili-
tan un mejor entendimiento de la coincidencia de
ambos procesos y estimula a una investigacion
mas precisa de la enfermedad cardiovascular en
pacientes con D.E.. La pregunta practica que se
deduce de los comentarios anteriores seria la
siguiente; ¢ el paciente que consulta al urélogo por
un problema de D.E. tiene mayor riesgo de infar-
to de miocardio que el resto de la poblacion que le
consulta?. La contestacion a esta pregunta repre-
senta un nuevo compromiso asistencial para el
urélogo, con una visién mas integral de la patolo-
gia del individuo que lo que hasta ahora venia ocu-
rriendo, con una especial dedicacion a la investi-
gacion de los mecanismos implicitamente referi-
dos a la ereccion y con un protagonismo especial
del 6rgano y no del sistema cardiovascular en toda
su extension.

Este mismo comentario nos lleva a otro aspec-
to y perspectiva de la enfermedad, en esa vertien-
te de coincidencia, que podriamos calificar de
enfermedad endotelial difusa. Son interesantes
los estudios que se ha realizado para buscar este
tipo de correlacion. Pritzker® investiga 50 pacien-
tes asintomaticos desde el punto de vista cardio-
vascular con una edad comprendida entre 40 y 60
anos, que consultan por D.E. de presumible ori-
gen vascular, el estado vascular general del
paciente confirmando que el 80% tenian otros
riesgos de enfermedad cardiovascular. La arterio-
grafia coronaria mostré al menos 20 pacientes
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tenian lesiones coronarias, pero apenas algunos
de ellos habian sido valorados previamente desde
el punto de vista cardiovascular. Concluyen los
autores de que estos pacientes deben ser investi-
gados en profundidad desde el punto de vista car-
diovascular cuando consultan por este primer sin-
toma de D.E. Montorsi” y cols. realizaron un estu-
dio a la inversa, investigando en 127 pacientes
consecutivos que habian sufrido una angina de
pecho, con una edad media de 61 anos, la situa-
cion morfolégica y funcional de sus coronarias
mediante angiografia coronaria y diversos cues-
tionarios, ademas de una cuidadosa historia de
actividad sexual. Encontraron que mas del 54%
de estos pacientes tenian impotencia de los que en
aproximadamente el 47% era severa, 19% mode-
raday 14% de intensidad media. El hecho mas lla-
mativo es que la impotencia habia precedido el
accidente de angor en 36 de 90 pacientes!. Basado
en estos datos y otros que se recogen mas amplia-
mente en este estudio, donde se incluye la comor-
bilidad de hipertension, hiperlipemia y otros fac-
tores de riesgo, los autores concluyen que la D.E.
puede ser un factor predictivo de enfermedad
coronaria.

En los ultimos afios, ya refiriéndonos a los
mecanismos especificos que pueden compartir la
D.E. y la enfermedad cardiovascular, el Dr. Lopez
Farre de la Fundaciéon Jiménez Diaz ha estado
estudiando una proteina que participa en la enfer-
medad coronaria y que puede caracterizarse tanto
en los vasos como en los neutroéfilos de los indivi-
duos que sufren esta patologia. Recientemente
hemos comparado el comportamiento frente a esta
proteina de los individuos con D.E. motivada por
patologia vascular, tomando sangre de los cuerpos
cavernosos e indagando el contenido en o6xido
nitrico de los neutroéfilos asi obtenidos. Los pri-
meros estudios demuestran que existe una coin-
cidencia en el comportamiento de estos neutrofi-
los en comparacion con los de la sangre periférica
en los enfermos con enfermedad endotelial coro-
naria.

Otro tema de mayor interés en la relacion exis-
tente entre D.E. e hipertensién. La disfuncion
sexual es una complicacién frecuente en los
pacientes con hipertension, tratada como no tra-
tada, y un acontecimiento adverso que tiene un
impacto considerable sobre el estado general de
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salud y calidad de vida. Jensen et al 19998 han
demostrado que aproximadamente el 30% de los
individuos hipertensos sufren de D.E. siendo la
causa primaria de este padecimiento la alteracion
vascular. Ademas existe una clara evidencia de
que la D.E. aumenta en pacientes hipertensos
tratados (Barksdale 19999). Existen numerosos
farmacos hipotensores que producen D.E.
habiéndose observado que los que menos altera-
ciones de esta naturaleza producen son los inhi-
bidores de la enzima de conversion del sistema
renina angiotensina y entre ellos de manera espe-
cial los antagonistas de la enzima de conversion
de la angiotensina II subtipo 1 (Llisteri et al
200119, Los incidentes motivados por los beta-
bloqueantes, y mas en concreto por Sumial (pro-
panolol), fueron en su momento muy conocidos.
El comportamiento de los individuos tratados con
los antagonistas de la angiotensina II, subtipo 1,
y mas en concreto con Valsartan o Losartan, es
variable ya que con el primero no se altera la fun-
cion sexual y con el segundo incluso puede mejo-
rar. La mejoria en la funcién eréctil en estos indi-
viduos no esta totalmente aclarada pero puede
estar relacionada con una reduccion de la resis-
tencia vascular intrapeneana debido a una modi-
ficacion de la respuesta de los adrenoreceptores
alfa, hallazgo que ha sido propuesto como una
nueva estrategia terapéutica para el tratamiento
simultaneo de la hipertension y de la D.E. (Hale
et al 200211).

En definitiva, la D.E. puede ser como sospe-
chado, algo mas que un problema de o6rgano.
Puede ser el heraldo de patologia vascular difusa,
si no coincidente con la misma. Esta perspectiva
obliga al urélogo a actuar con cautela y con una
visién mas cabal e integradora frente a su pacien-
te, s6lo preocupado en ese momento por la impo-
tencia. A su vez la D.E. como primer sintoma de
envejecimiento compromete al urélogo en una
valoracion multiorganica, al menos orientativa,
que hasta ahora ha soslayado.
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