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RESUMEN

Objetivo: Tratar de demostrar que si el tratamiento androgénico en
pacientes con sindrome de déficit de testosterona (SDT) no es sufi-
ciente para mejorar la funcién eréctil, habrd que afadir a la testostero-
na otros tratamientos para la disfuncién eréctil, pues habitualmente
coexisten otras patologias concomitantes, igualmente responsables de
dicha disfuncién.

Material y métodos: Entre agosto de 2007 y diciembre de 2009, 80
pacientes fueron diagnosticados de SDT. Recibieron tratamiento con
50 mg de gel de testosterona 66 pacientes. A estos 66 pacientes se les
realiz6 en la visita basal, y a los 3, 6 y 9 meses: analitica general, alba-
mina, testosterona total y globulina transportadora de hormonas
sexuales, para calcular la testosterona libre, cuestionario Aging Male
Symptoms (AMS) y dominio de la funcién eréctil del Indice Interna-
cional de Funcién Eréctil (IIFE).

Resultados: La evolucion de la testosterona libre calculada fue buena
durante todos los meses de tratamiento, pero no asi el cuestionario
AMS (basal: 44,06; 3 meses 37,4) y el dominio de la funcién eréctil
del ITFE (basal: 10,98; 3 meses 15,4), por lo que se afiadieron trata-
mientos concomitantes para la disfunciéon eréctil, pasando el AMS a
los 6 meses a 33,6 y a los 9 meses a 30,46. El dominio de la funcién
eréctil del ITFE pasé a los 6 meses a 19,08 y a los 9 meses a 22,40.

Conclusiones: Los pacientes con SDT presentan comorbilidades que
ayudan a alterar la funcién eréctil, por lo que habra que afadir un tra-
tamiento especifico para la disfuncién eréctil al tratamiento con tes-
tosterona. Algunos pacientes con el paso del tiempo podran suprimir
este tratamiento y seguir sélo con testosterona.
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Is androgen treatment sufficient to improve erectile
function in patients with testosterone deficiency
syndrome?

Objective: In this article we propose that other
treatments for erectile dysfunction should be
added to testosterone if androgen treatment is in-
sufficient to improve erectile function in patients
with testosterone deficiency syndrome (TDS),
since there are usually other concomitant disor-
ders that could also cause the dysfunction.

Material and methods: Between August 2007 and
December 2009, 80 patients were diagnosed with
TDS. Of these, 66 were treated with 50 mg of
testosterone gel. All patients were examined at
baseline and at 3, 6 and 9 months. General
analytical parameters, albumin, total testosterone
and sex-hormone binding globulin to calculate
free testosterone levels were determined and the
Aging Male’s Symptoms (AMS) questionnaire
and the International Index of Erectile Function
(IIEF) were administered at these intervals.

Results: Changes in calculated free testosterone
was appropriate throughout the treatment, but
not those in the AMS questionnaire (baseline:
44.06; 3 months: 37.4) or the IIEF domain
(baseline ITEF: 10.98; 3 months: 15.4). Due to
these results, concomitant treatments for erectile
dysfunction were added. AMS decreased to 33.6
at 6 months and to 30.46 at 9 months. The IIEF
domain increased to 19.08 at 6 months and to
22.40 at 9 months.

Conclusions: TDS patients have comorbidities
that alter erectile function. Therefore, specific
treatments for erectile dysfunction should be
added to testosterone. Some patients may not re-
quire this additional treatment in the future and
may continue with testosterone alone.
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INTRODUCCION

La evaluacién inicial de todos los varones con disfun-
cién erécetil y/o disminucion de la libido debe incluir
determinaciones séricas de testosterona. Estas disfun-
ciones suelen ademas estar relacionadas con comorbi-
lidades: diabetes mellitus, dislipemias, hipertensién
arterial (HTA), etc. Cuando se demuestra el déficit de
testosterona, estos pacientes seran candidatos a un
tratamiento androgénico sustitutivo.

Si se produce una respuesta inadecuada al tratamien-
to, habra que realizar una revaluacién de los mecanis-
mos responsables de dicha disfuncién eréctil. En este
punto, el tratamiento combinado con inhibidores de
la PDE-5 debe de ser considerado, ya que hay eviden-
clas que sugieren sinergias terapéuticas con el uso de
dichos inhibidores y la testosterona conjuntamente.

No esta claro si los varones con sindrome de déficit
de testosterona (SDT) y disfuncién eréctil deben ser
tratados inicialmente con inhibidores de la PDE-5,
testosterona o la combinacién de ambos.

MATERIAL Y METODOS

Entre agosto de 2007 y diciembre de 2009, se estu-
diaron 203 pacientes que consultaron por trastornos
de su salud sexual. A todos se les realizé una analiti-
ca general que constaba de: hemograma, glucemia,
HbAcI, transaminasas, perfil lipidico y PSA. También
se determiné la albimina, la testosterona total y la
globulina transportadora de hormonas sexuales
(SHBG) para calcular la testosterona libre. Las extrac-
ciones se realizaron por la manana antes de las 11 h.

Presentaban una testosterona libre calculada < 250
pmol/1 80 pacientes y una puntuacién del cuestiona-
rio AMS en espaiiol (Aging Male Symtoms) > 26
puntos. Todos ellos también contestaron al dominio
de funcion eréctil del Indice Internacional de Funcién
Eréctil (IIFE). Recibieron tratamiento con 50 mg/
dia de gel de testosterona 66 pacientes.

La misma analitica que en la visita de inicio se reali-
z6 a los 3, 6 y 9 meses, respondiendo también a los
cuestionarios AMS y dominio de funcién eréctil del
ITFE.

Si a los 3 meses la funcién eréctil no mejoraba sufi-
cientemente y los pacientes aceptaban, se les anadia
tratamiento con inhibidores de la PDE-5. A partir de
los 6 meses, los pacientes que no mejoraban con el
tratamiento combinado tenian la posibilidad de dejar
los inhibidores de la PDE-5 y pasar a firmacos vaso-
activos en inyeccién intracavernosa, y a partir de los 9
meses si tampoco habia respuesta se les ofrecia la po-
sibilidad de colocarles una protesis de pene.
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RESULTADOS

De los 80 pacientes diagnosticados, 66 han seguido
tratamiento por un periodo minimo de 9 meses.

La edad media fue de 59,75 anos (47-70). El indi-
ce de masa corporal (IMC) medio fue de 28,56. Die-
cinueve pacientes tenian un IMC < 26 (28,8%), otros
19 un IMC entre 26-30 (28,8%) vy 28 un IMC > 30
(44,4%) (tabla 1).

Tenfan una vida sedentaria (57,5%) 38 pacientes,
40 eran fumadores activos o ex fumadores recientes
(60,6%). Presentaban HTA 37 (56%) y de ellos 7
(10,62%) tenian antecedentes de enfermedad corona-
ria. Patologia vascular periférica presente en 3 pacien-
tes (4,5%), 36 dislipémicos (48,5%), 15 con diabetes
mellitus (22,7%) y 10 presentaban cuadro de depre-
sién en tratamiento (15,1%) (tabla 2).

La evolucién de la testosterona libre calculada fue:
basal 185 pmol/l; a los 3 meses 295 pmol/1; a los 6
meses 423 pmol/1, y a los 9 meses 420 pmol. La evo-
lucién del cuestionario AMS fue: basal 44,06 puntos;
a los 3 meses 37,4 puntos; a los 6 meses 33,6 puntos,
y a los 9 meses 30,46 puntos. La evolucién del domi-
nio del IIFE fue: basal 10,98; a los 3 meses 15.4; a
los 6 meses 19,68, y a los 9 meses 22,40 (tabla 3).111—

TABLA 1. Distribucién segtn indice de masa corporal (IMC)

IMC n %

<26 19 28,8
26-30 19 28,8
> 30 28 444

TABLA 2. Distribucién segtin comorbilidades

n %
Vida sedentaria 38,/66 57,5
Fumadores o ex fumadores recientes 40/66 60,6
HTA 37,/66 56
Enfermedad coronaria 7/66 10,6
Patologia vascular periférica 3/66 45
Dislipemias 32 48,5
Diabetes mellitus 15 22,7
Depresion 10 15,1

HTA: hipertensién arterial.

TABLA 3. Evolucién de la testosterona libre calculada (TLC),
Aging Male Symptoms (AMS) y dominio de la funcién eréctil
del Indice Internacional de Funcién Eréctil (FE-IIFE)

Basal 3 meses 6 meses 9 meses
TLC (pmol/1) 185 295 423 420
AMS 44,06 374 33,6 30,46
FE-IIFE 10,98 15,4 19,08 22,40
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diLa situaciéon de los pacientes después de 9 meses
de seguimiento era: 14 pacientes normalizaron su
funcién eréctil s6lo con tratamiento androgénico
(21,2%); 8 pacientes que estaban siendo tratados con
testosterona e inhibidores de la PDE-5 pudieron su-
primir los inhibidores a los 9 meses porque habfan re-
cuperado su funcién eréctil sélo con testosterona
(12,12%); 32 pacientes seguian tomando testosterona
¢ inhibidores de la PDE-5 (48,48%); 3 pacientes esta-
ban con testosterona y firmacos vasoactivos en inyec-
cioén intracavernosa (4,54%); 6 pacientes que no me-
joraban su funcién eréctil con testosterona, no
deseaban realizar otro tratamiento (9,09%), y 3 pa-
cientes con un seguimiento superior a 9 meses opta-
ron por la prétesis de pene (2 ya estan operados y 1
estd pendiente de recibirla) (4,54%).

DISCUSION

Cuando se evaltian los resultados del tratamiento an-
drogénico hay que tener en cuenta que mientras as-
pectos como la libido y la funcién sexual deberian
mejorar entre los 3-6 primeros meses, otros aspectos
como la DMO, el aumento de masa muscular y la dis-
minucién de la masa grasa requieren de un intervalo
de tiempo mas largo, entre 1-2 anos, para demostrar
su mejorial.

Cuando la funcién eréctil no mejora con el trata-
miento con testosterona habra que plantearse, antes
de tomar la resolucién de suspender el tratamiento,
revaluar los mecanismos causales responsables de di-
cha disfuncién eréctil. La prevalencia del hipogonadis-
mo, segun Mulligan et al?; es del 38,7% en varones de
mids de 45 anos, pero con el agravante de que las ra-
tios para tener hipogonadismo son significativamente
mayores en varones con HTA (1,84), dislipemia
(1,47), diabetes (2,09) y obesidad (2,38). Por tanto,
pareceria logico pensar que un tratamiento combina-
do con testosterona e inhibidores de la PDE-5 va a
ser mas eficaz.

Hay estudios que avalan que no mas alla de un ter-
cio de varones con hipogonadismo y disfuncién eréc-
til responderin adecuadamente sélo al tratamiento
androgénico®*. Algunos autores que trataban la dis-
funcién eréctil en pacientes con hipogonadismo sélo
con sildenafilo, pudieron comprobar que los no res-
pondedores mejoraban si se les anadia testosterona®S.
Pero otros autores, para comprobar mejor el efecto
beneficioso de la testosterona, en los no respondedo-
res a solo sildenafilo, compararon el tratamiento de
sildenafilo mas testosterona con el de sildenafilo mas
placebo y vieron como los pacientes del primer grupo
tenfan una mejor respuesta sobre su funcién eréctil

de déficit de testosterona?

que los del segundo grupo’. También se ha compro-
bado que si se afiadia testosterona a los que tenfan
una respuesta escasa al sildenafilo, todos mejoraban
sus resultados®.

Pero si tenemos en cuenta que estamos hablando
de pacientes con hipogonadismo, pareceria mas 16gi-
co, tal como nosotros pensamos, que primero se ini-
ciara el tratamiento con testosterona y luego, a los 3-6
meses, si no hubiera una respuesta adecuada, afadir
los inhibidores de la PDE-5. En esta linea estarfa el
trabajo de Rosental et al® y, sobre todo, ¢l de Greens-
tein et al'® en el que anadiendo sildenafilo a los 3 me-
ses a los pacientes que no respondian al tratamiento
androgénico (17 de 49), no superando la puntuacién
26 del dominio de funcion eréctil del IIFE, se norma-
lizaban al anadirlo.

Queda claro, por tanto, que el tratamiento combi-
nado es necesario en un nimero importante de pa-
cientes que presentan sindrome de déficit de testoste-
rona, sobre todo si éste va acompanado de sindrome
metabolico. Pero ademas, hay trabajos en los que se
puede ver como pacientes con disfuncién eréctil de
origen arteriogénico, que no responden al tratamien-
to con sildenafilo, si les aiadimos testosterona trans-
dérmica o placebo, los primeros mejoran su funcién
eréctil, y esta mejoria se produce por un incremento
significativo en el flujo arterial de las arterias caverno-
sas medido por eco-Doppler color dindmico!!; incluso
hay estudios experimentales en el cuerpo cavernoso
del conejo que demuestran que los andrégenos regu-
lan positivamente la PDE-5 en dicho cuerpo caverno-
so produciendo mejor relajacién’2.

No deberia sorprender que la testosterona rescatara
a pacientes que no respondian al sildenafilo, ya que
tanto la testosterona como los andrégenos tales como
la dehidroepiandrosterona se sabe que tienen un efecto
significativo en la producciéon de 6xido nitrico en los
sistemas nerviosos central y periférico, asi como una ac-
ci6n directa sobre el endotelio vascular!®!4,

Con todo esto estarfamos de acuerdo con Wang et
al’® en que la tnica duda estarfa en si cuando sospe-
chamos comorbilidades importantes que puedan da-
fnar la funcién sexual, serfa mejor iniciar el tratamiento
con inhibidores de la PDE-5 desde el principio, junto
con la testosterona, o esperar a aiadirlos en el tercer
mes si el tratamiento, sélo con testosterona, no se
muestra efectivo para mejorar la funcion eréctil.

CONCLUSIONES

Los pacientes con SDT suelen presentar comorbilida-
des que ayudan al deterioro de la funcién eréctil vy,
por tanto, es légico que en muchas ocasiones el trata-
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miento androgénico por si solo no sea capaz de nor-
malizar dicha funcién eréctil, teniendo que asociar al-
gan tratamiento especifico para la disfuncion eréctil al
tratamiento ya establecido con testosterona.

Algunos pacientes a los que hay que anadir trata-

miento con inhibidores de la PDE-5 con el paso del
tiempo pueden dejar los inhibidores y seguir sélo con
la testosterona.
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