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Impotencia: ;de urologia a cardiologia?

Cor. M.C. Ret. Mario Castafieda Morales

El problema de la incapacidad de obtener y mantener una
ereccion peneana, impotencia (ahora llamada disfuncion erec-
tiva, DE), ha estado tradicional y razonablemente bajo el do-
minio exclusivo de la Urologia. Sin embargo, desde hace unos
15 afios se presento la hipotesis de un trastorno arterial causal
al asociarsele con diabetes mellitus, hiperlipidemia, tabaco e
hipertension (factores de riesgo arterial) y demostrarse una
presion arterial peneana menor a la braquial.! Ya mas reciente-
mente? y corrigiendo por edad, puesto que DE se presenta con
mayor frecuencia con la edad (aunque no es producto de enve-
jecimiento), se ha seguido confirmando la asociacion con fac-
tores de riesgo para la enfermedad vascular ateroesclerdtica
como colesterol total (HDL es protector también en DE). Y
pacientes con mas de una coronaria afectada presentan un ma-
yor porcentaje de DE que aquéllos con solo una afectada’ Es
mas, experimentalmente se ha producido DE al convertir en
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hipercolesterolémicos a animales de laboratorio. La presion
intracavernosa no pudo ser mantenida en los animales de di-
cho grupo con estreches vascular y hasta en aquéllos sin este-
nosis angiografica, lo cual puso de relieve aqui el papel de fun-
cion endotelial.* Las causas de DE son multiples (ver Medici-
na Interna de Harrison) y la mayoria son de tipo organico (en
los mayores de 45-50 afios). De ellas, las mas frecuentes son
vasculares y neurales (diabetes, alcohol, prostatectomia, lesion
espinal). Y de estas dos, la primera, con factores de riesgo para
enfermedad vascular ateroesclerética, desde tabaco hasta hi-
pertension, LDL y diabetes (por la parte de dislipidemia), pa-
rece ser la mas frecuente. Es decir, desde el punto de vista cli-
nico, si un paciente se presenta con DE, serd importante valo-
rar enfermedad cardiovascular y viceversa, en uno con
enfermedad o factores de riesgo cardiovascular, habra que ex-
plorar sobre DE. Sin olvidar, desde luego, los problemas es-
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tructurales regionales y los hormonales (esteroides sexuales,
prolactina y tiroides), ademas de los medicamentos que, de
nueva cuenta, son mayoritariamente de tipo cardiaco; y no sélo
bloqueadores beta sino también tiazidas, clofibrato y gemfi-
brozil por ejemplo.

Otro puente importante hacia Cardiologia es el problema
de actividad fisica e isquemia coronaria. Y éste también en
ambas direcciones. ;Puede el enfermo coronario realizar acti-
vidad sexual sin exponerse grandemente a un evento fatal?
(Puede el paciente con DE estrenar su nuevo tratamiento para
corregirla sin mas ni mas cuando hace tiempo que no realiza
un acto sexual y quiza sea sedentario y posea algun otro factor
de riesgo cardiovascular? En general, la muerte durante el coi-
to (factor de riesgo para infarto cardiaco) es un evento raro, un
0.6-0.9% de las muertes subitas.’ Pero la mayoria de ellas (70-
80%) ocurre en condiciones de activacion del simpatico con
espasmo coronario y/o taquicardia como sucede en actividades
extramaritales, con pareja joven y en sitios desacostumbra-
dos.® Esta situacion es similar a lo reportado en la poblacion
general donde la muerte repentina por causa cardiaca presenta
variaciones circadianas, semanales y estacionales atribuibles a
disparadores de tipo fisico y emocional.” También en general,
el esfuerzo fisico durante el coito, medido caléricamente y por
presion arterial y frecuencia cardiaca, no es mucho mayor al
realizado en las actividades de la vida diaria.® Mas en casos de
compromiso coronario el cuadro es diferente aunque ilustrati-
vo y de ayuda. Los pacientes que desarrollan isquemia durante
el coito también la presentan durante la prueba de esfuerzo fi-
sico y los negativos en esta prueba, también son negativos du-
rante el acto sexual. Los aumentos pico en el pulso mayores de
150/min (recordar edad) presentan asociacion a isquemia sin-
tomatica o silenciosa.’ En el cardidlogo recae entonces la res-
ponsabilidad de la recomendacion.

El puente quizd mas estable es debido tanto a la causa mo-
lecular de la DE vascular y neural como a la existencia actual
de un farmaco oral para su tratamiento. Bellisimo esto Gltimo
cuando comparado con los horribles intentos anteriores (con
todo respeto hacia el maestro Azcarraga). La ereccion se lleva
a cabo mediante la funcién adecuada de los dos cuerpos caver-
nosos constituidos de tejido sinusoidal y rodeados de fuerte
capa fibroelastica. La arteria central alimenta dichos sinusoi-
des y las venas, que salen a través de la cubierta, los drenan. El
musculo liso, tanto de la arteria central como de los sinusoides,
se encuentra tonicamente contraido en el estado de reposo.
Para la ereccion, la musculatura lisa se relaja por accion de ter-
minales nerviosas (no adrenérgicas y no colinérgicas del siste-
ma autébnomo) que liberan, junto con las células endoteliales,
o6xido nitrico. La accién vasodilatadora de este transmisor esta
medida intracelularmente, al activarse la enzima guanilil cicla-
sa, por el segundo mensajero GMP ciclico (GMPc). Los me-
canismos por los cuales GMPc regula el tono del musculo liso
no estan todavia bien definidos pero parecen ser varios. La
contraccion esta controlada por la concentracion intracelular
de iones Ca™ y por la sensibilidad de los miofilamentos al
Ca™. Entre los mecanismos explorados, GMPc reduce la en-
trada de Ca'* (a través de canales operados por voltaje y por
receptor) y aumenta el secuestro de Ca*™ por el reticulo endo-
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plasmico. Por otra parte y sin disminuir la concentracion intra-
celular, disminuye la sensibilidad al Ca™ de las proteinas con-
tractiles a través, quiza, de la activacion de una fosfatasa de la
cadena ligera de miosina. Bien, para que los cuerpos caverno-
sos se llenen de sangre y mantengan el volumen sanguineo, se
requiere de la vasodilatacion arterial, y sinusoidal con la poste-
rior veno-oclusion por la capa fibroelastica de las venas dre-
nantes; por consecuencia, cualquier trastorno que limite la li-
beracion, nerviosa y endotelial, de 6xido nitrico va a causar
DE. Dado que el 6xido nitrico presenta una vida media de na-
nosegundos, no existe la necesidad fisiologica de un mecanis-
mo removedor de la sefial. El GMPc por otro lado, es mucho
mas estable y requiere entonces ser metabolizado. La enzima
inactivadora de esta molécula es una fosfodiesterasa (FDE)
que rompe el diester ciclico. Esta enzima a su vez, es uno de
los efectores de las proteinas G (proteinas heterotriméricas re-
guladoras que enlazan GDP y GTP) y las cuales median el se-
fialamiento de diversos receptores de superficie celular (con 7
porciones transmembranales) hacia varios efectores intracelu-
lares (adenilil ciclasa, canales de Ca™y de K™y fosfolipasa C,
ademas de la FDE por ejemplo). Existen varias FDEs y son
especificas (no 100%) de tejido. En el musculo liso cavernoso
se encuentra la tipo 5. Sucede que, por casualidad, un antiangi-
noso frustrado, la molécula sintética sildenafil inhibe a esta
FDES (a otras con menor especificidad). Como en la mayoria
de los casos de DE los niveles de GMPc son bajos, la inhibi-
cion de FDES por sildenafil produce, casi siempre (menor
efectividad en diabetes y prostatectomia), resultados positivos;
aun en personas con DE psicogena. Y asi como «todos los ca-
minos conducen a Romay, la mayoria de los mecanismos de la
DE dirigen a 6xido nitrico y GMPc.

Como nada es perfecto y sobre todo cuando se quiere be-
ber indiscriminadamente de este pequefio arroyo de la ansia-
da Fuente de la Juventud,'® sildenafil es capaz de causar, y ha
producido ya, muerte. Para algunas personas ha representa-
do, desgraciadamente, el instrumento del famoso Canto del
Cisne. Datos de la FDA indican unas 70 muertes en 4 meses
de disponibilidad y con unos 2.5 millones de usuarios. Un
75% de esas personas con eventos fatales presentaban facto-
res de riesgo cardio y/o cerebrovascular. Las mas de las
muertes fueron por causa cardiaca (e infarto agudo la causa
principal). La contraindicacion absoluta del farmaco es en
pacientes bajo (en forma consuetudinaria o esporadica) nitra-
tos organicos de corta o larga accidn, y en personas que acos-
tumbraban nitrato y nitrito de amilo ya que estas moléculas
son donadoras de 6xido nitrico y potencian el efecto vasodi-
latador sistémico de sildenafil (el cual no es afrodisiaco) pro-
duciendo bajas en PA de 25-50 mmHg (contra 4-8 en ausen-
cia de esos donadores). Junto con otros antihipertensivos,
cuando usados en forma individual, no se produce mayor hi-
potension. Los efectos visuales son quiza causados por la in-
hibicion de FDEG6 de retina. Enfermedades hepatica y renal, y
cimetidina, eritromicina y antimicoticos prolongan su vida
media. Para terminar, y dado que la anatomia y fisiologia del
clitoris es semejante a la peneana, ademas de requerimientos
por potenciales beneficiarias, sildenafil esta siendo valorado
experimentalmente en mujeres y los resultados preliminares
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son también positivos; ignorandose desde luego posibles
efectos sobre el embarazo. El uso y desarrollo farmacéutico
de este tipo de drogas esta abierto (?) y la responsabilidad del
cardi6logo seguira en aumento.
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