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Resumen
Introducción:  El  objetivo  fue  estudiar  la  relación  entre  la  rigidez  peneana  nocturna  (RPN)  con  el
síndrome  metabólico  (SM)  y  la  testosterona  en  varones  que  consultan  por  trastornos  de  erección
(DE).
Material y  método:  Se  incluyeron  234  varones  en  un  estudio  piloto  prospectivo  y  transversal.
Se midieron  los  niveles  séricos  de  testosterona  total  y  biodisponible  y  otros  parámetros  bioquí-
micos relacionados  con  el  SM  y  con  las  RPN.  Los  pacientes  se  agruparon  según  la  rigidez  de  las
erecciones:  normales  (alta  rigidez,  componente  predominante  psicológico  de  la  disfunción)  o
anormales  (baja  rigidez,  posible  componente  orgánico  o  físico  de  la  DE)  y  por  la  presencia  o
ausencia de  SM.
Resultados: El modelo  de  regresión  logística  para  la  rigidez  del  pene  como  variable  dependiente
demostró  que  el  riesgo  de  rigidez  anormal  es  menor  en  individuos  con  mayor  testosterona  total
(OR =  0,96;  95%  CI  =  0,92-0,99)  o  biodisponible  (OR  =  0,91;  95%  CI  =  0,84-0,99).  Pacientes  con
niveles de  testosterona  entre  8  y  12  mmol/L  presentaron  un  riesgo  cuatro  veces  mayor  de  tener
rigidez anormal  comparados  con  aquellos  con  niveles  superiores  a  12  mmol/L  (OR  =  3,96;  95%
CI =  1,89,  8,31).  Si  se  consideraban  únicamente  aquellos  varones  sin  SM,  solo  la  edad  y  el  índice
de masa  corporal  (IMC)  aparecían  como  factores  de  riesgo  asociados  a  la  rigidez  anormal.  La
edad aumentó  el  riesgo  de  rigidez  anormal  en  un  8%  (OR  =  1,08;  95%  CI  =  1,03-1,13)  y  el  IMC  lo

aumentó en  un  18%  (OR  =  1,18;  95%  CI  =  1,01-1,38).
Conclusión:  La  asociación  de  niveles  de  testosterona  con  la  rigidez  del  pene  fue  baja  y  desa-
parece si  se  asocia  con  SM.
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Association  of  Nocturnal  Penile  Rigidity  with  Testosterone,  Metabolic  Syndrome,  and
Other  Variables:  a  Prospective  Cross-Sectional  Pilot  Study

Abstract  Introduction:  The  aim  was  to  study  whether  nocturnal  penile  rigidity  (NPTR)  correla-
tes with  metabolic  syndrome  (MetS)  and  testosterone  in  men  consulting  for  erectile  dysfunction
(ED).

Material  and  methods:  234  men  were  included  in  a  prospective,  cross-sectional  pilot  study.
Serum total  and  bioavailable  testosterone  and  other  biochemical  constituents  were  measured
and compared  with  NPTR.  Patients  were  classified  by  normal  or  low/abnormal  penile  rigidity
(abnormal  meaning  predominant  organic  component  of  ED)  and  presence  or  absence  of  MetS  to
test the  hypothesized  correlations.

Results:  Application  of  the  logistic  regression  model  to  rigidity  as  the  dependent  varia-
ble showed  the  risk  of  low  penile  rigidity  to  be  significantly  lower  for  patients  with  higher
total (OR  =  0.96,  95%  CI  =  0.92-0.99)  or  bioavailable  testosterone  (OR  =  0.91,  95%  CI  =  0.84-0.99).
Patients with  testosterone  levels  between  8  and  12  mmol/L  had  a  quadrupled  risk  of  low  penile
rigidity compared  with  patients  with  higher  levels  (>12  mmol/L)  (OR  =  3.96,  95%  CI  =  1.89-8.31).
Considering  men  without  MetS,  age  and  body  mass  index  were  associated  as  significant  factors
for low  penile  rigidity:  age  increased  risk  by  8%  (OR  =  1.08,  95%  CI  =  1.03-1.13)  and  BMI  increased
it by  18%  (OR  =  1.18,  95%  CI  =  1.01-1.38).

Conclusion:  Testosterone  levels  are  weakly  associated  with  penile  rigidity  and  disappear  when
associated  with  MetS.
© 2011  AEU.  Published  by  Elsevier  España,  S.L.  All  rights  reserved.
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ntroducción

a  erección  peneana  es  el  resultado  de  un  proceso  neuro-
ascular  modulado  por  una  serie  de  factores  psicológicos  y
or  el  estatus  hormonal,  que  presenta  el  riesgo  de  sufrir  las
ismas  alteraciones  que  otras  partes  del  sistema  vascular1.
Hay  una  amplia  literatura  que  sugiere  que  la  disfunción

réctil  (DE)  es  un  marcador  temprano  de  arteriosclerosis,
ncremento  de  riesgo  cardiovascular  y  otras  enfermeda-
es  cardiovasculares  sistémicas  subclínicas2,3.  La  DE  por  sí
isma  podría  considerarse  un  indicador  de  una  enfermedad

ardiovascular  (ECV)  oculta  y  un  marcador  de  comorbilida-
es  relacionadas  con  esta,  como  hipertensión,  dislipidemia

 diabetes  mellitus4,5.
Se  sabe  que  la  obesidad  y  la  distribución  anormal  de  la

rasa  en  relación  con  el  tamaño  corporal  suponen  un  fac-
or  de  riesgo  para  la  enfermedad  corporal  y  constituyen  una
arte  reconocida  del  síndrome  metabólico  (SM)6,  un  acú-
ulo  de  factores  de  riesgo  que  incrementa  la  posibilidad  de

nfermedad  coronaria.  Una  de  las  consecuencias  del  SM  es
a  disfunción  endotelial,  que  puede  ser  predictiva  de  alte-
aciones  cardiovasculares  futuras  y  de  afección  del  sistema
ascular,  incluyendo  la  estructura  vascular  peneana.  Se  con-
idera  que  la  clave  del  SM  es  la  resistencia  a  la  insulina,
ue  se  traduce  en  hiperinsulinemia,  y  en  conjunción  con
n  estado  endotelial  proinflamatorio  evoluciona  a  un  estado
rotrombótico  que  acaba  produciendo  arteriosclerosis.  Los
arcadores  inflamatorios  como  la  proteína  C-reactiva  (PCR)

stán  elevados  en  el  SM  y  en  personas  con  un  aumento  del
ejido  adiposo7.

En  una  revisión,  Kapoor  et  al8 han  indicado  que  la

ipotestosteronemia  podría  desempeñar  un  papel  en  la
atogénesis  de  los  estados  resistentes  a  la  insulina.  Otros,
n  modelos  clínicos  experimentales,  han  comprobado  que
a  testosterona,  en  un  amplio  rango  de  dosis,  no  tiene

S
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ingún  efecto  sobre  la  sensibilidad  a  la  insulina9.  Estudios
dicionales  han  detectado  una  relación  inversa  entre  las
racciones  séricas  de  la  testosterona  y  la  obesidad  visceral

 la  resistencia  a  la  insulina10,  el  SM  y  el  riesgo  de  diabetes
ipo  2.  Se  sabe  que  la  insulina  inhibe  la  globulina  fijadora
e  las  hormonas  sexuales  (SHBG),  y  se  esperaría  que  los
arones  obesos  y  con  resistencia  a  la  insulina  con  niveles
e  insulina  más  elevados  presentaran  niveles  de  SHBG  más
ajos  y  como  consecuencia,  concentraciones  totales  de
estosterona  menores  (pero  no  de  testosterona  libre).

La  testosterona  aumenta  el  interés  sexual  e  incrementa
a  frecuencia  del  acto  sexual  y  de  erecciones  relacionadas
on  el  sueño11.  Sin  embargo,  los  estudios  realizados  sobre  el
fecto  del  tratamiento  con  testosterona  en  pacientes  sinto-
áticos  con  DE  han  producido  resultados  contradictorios12.

a  edad  también  puede  considerarse  un  factor  indepen-
iente  que  contribuye  a  la  disminución  de  los  niveles  de
estosterona  circulante,  hecho  que  se  debe  tener  en  cuenta
n  todos  los  estudios13.

El  objetivo  del  presente  estudio  es  investigar  si  la  rigi-
ez  de  las  erecciones  nocturnas  está  relacionada  con  las
oncentraciones  séricas  de  testosterona  total  y  testoste-
ona  biodisponible,  el  SM  y  otros  factores  probablemente
elacionados  con  las  ECV.

aterial y métodos

acientes
e  incluyó  de  forma  aleatoria  en  el  ensayo  a  varones  mayores
e  18  años  que  acudieron  a  consulta  a  causa  de  DE  clínica.
ntes  de  su  inclusión  todos  los  candidatos  dieron  consenti-
iento  por  escrito  a  su  participación  en  el  protocolo,  que
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Asociación  de  la  rigidez  peneana  nocturna  con  testosterona

había  sido  aprobado  anteriormente  por  un  comité  institucio-
nal  de  revisión.

Principales  medidas  de  resultados

A  todos  los  pacientes  se  les  realizó  una  exploración  física
completa  y  se  sacó  la  media  de  dos  mediciones  de  la  presión
sanguínea  en  posición  sentada.  Se  registró  el  índice  de  masa
corporal  (IMC)  y  la  circunferencia  de  cintura  (CC).

Los  criterios  de  exclusión  fueron  los  siguientes:  presencia
de  deformidades  peneanas  locales,  como  la  enfermedad  de
Peyronie,  tratamiento  médico  o  quirúrgico  previo  de  enfer-
medad  prostática,  enfermedad  mental  o  sistémica  de  otro
tipo  diagnosticada  o  en  tratamiento;  y  niveles  elevados  de
prolactina.

Definición  del  síndrome  metabólico

Para  los  fines  del  presente  estudio  el  diagnóstico  del  SM
se  realizó  basándose  en  los  criterios  NCEP-ATPIII.  Para
ello  se  requirió  que  se  dieran  al  menos  tres  de  los
siguientes:  obesidad  abdominal  (circunferencia  de  cintura
>102  cm),  glucemia  en  ayunas  (GA)  ≥6,1  mmol/L;  trigli-
céridos  ≥1,7  mmol/L;  colesterol  ligado  a  lipoproteínas  de
alta  densidad  (c-HDL)  <1,04mmol/L;  presión  sistólica  (PS)
≥130  mm  Hg  y  presión  diastólica  (PD)  ≥85  mm  Hg.  Asimismo,
se  consideraba  que  se  veían  afectados  por  los  factores
correspondientes  todos  aquellos  individuos  que  habían  sido
diagnosticados  o  recibían  tratamiento  farmacológico  por
diabetes  tipo  2,  hipertensión,  hipertrigliceridemia  o  c-LDL
bajo.

Se  midieron  y  estudiaron  las  variables  protrombóticas,  el
IMC,  la  hemoglobina  glucosilada  (HbA1c),  y  otros  marcado-
res  hormonales  e  inflamatorios  no  incluidos  en  el  consenso
NCEP-ATP  III,  dado  que  han  sido  propuestos  como  determi-
nantes  del  riesgo  para  las  ECV.

Medición  de  componentes  bioquímicos  y
determinación  de  la  testosterona  y  sus  fracciones

Se  tomaron  muestras  de  sangre  entre  las  8  y  las  10  de  la
mañana.  Los  análisis  de  laboratorio  incluyeron:  hemograma
completo,  glucosa,  uratos,  creatinina,  colesterol  total,  c-
HDL,  c-LDL,  triglicéridos,  proteínas  totales,  albúmina,  AST
(SGOT),  ALT  (SGPT),  HbA1c,  prolactina,  testosterona  total,
SHBG,  PCR  ultrasensible  (PCR-us),  actividad  del  inhibidor  del
activador  de  plasminógeno  tipo  1  (PAI-1)  y  adiponectina.

Se  utilizó  un  analizador  Cobas  Integra  700  (Roche  Diag-
nostics)  para  medir  los  niveles  séricos  de  glucosa,  colesterol,
triglicéridos  y  albúmina.  Se  calculó  el  c-LDL  mediante  la
ecuación  de  Friedewald,  excluyendo  a  los  pacientes  con
triglicéridos  >4,52  mmol/L  (400  mg/dL).

La  tasa  de  filtración  glomerular  (TFG)  se  calculó  mediante
la  ecuación  de  Levey.  La  HbA1c  se  midió  mediante  el  ana-
lizador  Bio-Rad  D-10  (Hercules,  CA).  La  testosterona  sérica
total,  la  SHBG,  y  la  PCR-us  se  determinaron  mediante  qui-

mioluminiscencia  (Immulite  2000,  Siemens  Medical  Solutions
Diagnostics,  Los  Angeles,  CA,  EEUU).  La  testosterona  biodis-
ponible  se  calculó  mediante  las  ecuaciones  propuestas  por
Vermeulen14.  La  PAI-1  se  midió  empleando  el  Zymutest  PAI-1
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ctivity  kit  (HYPHEN  BioMed  Neuville-sur-Oise,  Francia).  Las
oncentraciones  de  adiponectina  se  midieron  mediante  el
it  ELISA  (bioVendor,  República  Checa).

studio  de  las  erecciones  peneanas  nocturnas

ara  cuantificar  la  rigidez  peneana  a  todos  los  pacientes  se
es  realizó  un  estudio  de  tumescencia  y  rigidez  peneana
octurna  (RPN)  con  el  Rigiscan® (Timm  Medical,  Minnea-
olis,  MN,  EEUU).  Este  método  permite  la  cuantificación  y
erificación  de  la  relación  entre  las  erecciones  nocturnas
spontáneas  y  todas  las  variables  estudiadas.  Los  criterios
e  normalidad  eran  los  siguientes:  al  menos  un  episodio
e  erección  con  una  duración  de  más  de  5  minutos  y  con
na  rigidez  igual  o superior  al  60%15.  Para  el  análisis  de
atos  los  varones  fueron  clasificados  según  tuvieran  una
igidez  peneana  normal  o  anormal.  Se  consideró  que  el
rimer  grupo,  varones  con  rigidez  peneana  normal,  tenía
n  compromiso  orgánico  de  la  erección  mínimo  o  inexis-
ente;  en  dichos  pacientes  se  consideró  que  la  DE  era  de
rigen  psicógeno  central  y para  los  fines  del  estudio  nos
eferimos  a  este  grupo  de  pacientes  como  grupo  sin  DE.
e  consideró  que  el  segundo  grupo,  con  una  rigidez  de
enos  del  60%  (rigidez  peneana  baja/anormal),  padecía

na  DE  con  un  origen  predominantemente  periférico  orgá-
ico.

amaño  de  la  muestra

e  calculó  que  sería  necesaria  una  muestra  de  al  menos
92  pacientes  (96  con  DE  y  96  sin  DE)  para  garantizar  una
otencia  del  80%  a  la  hora  de  detectar  una  diferencia  en  la
revalencia  de  SM  (en  términos  porcentuales)  entre  la  pobla-
ión  con  DE  (rigidez  peneana  baja/anormal)  y  la  población
in  DE  (rigidez  peneana  normal).  Para  realizar  el  estudio
e  utilizó  un  estadístico  �2 de  dos  colas  para  muestras
ndependientes  con  un  nivel  de  significación  del  5%,  asu-
iendo  que  la  tasa  de  éxito  debe  ser  de  al  menos  el  43%
ara  la  población  con  DE  y  del  24%  para  la  población  sin
E.

nálisis  estadístico

e  realizaron  diversas  pruebas  estadísticas  para  evaluar  si
os  niveles  de  testosterona  sérica,  el  SM  y  sus  marcadores
ioquímicos  estaban  relacionados  con  la  DE  (baja  rigidez).
e  utilizó  la  estadística  descriptiva  para  estudiar  los  datos
e  los  pacientes,  las  proporciones  para  las  variables  cualita-
ivas,  y  la  media  y  la  desviación  para  las  variables  continuas.

La  testosterona  total  se  categorizó  siguiendo  las  reco-
endaciones  de  las  guías16:  menor  de  8,  entre  8  y  12,  o
ayor  de  12  mmol/L.  La  testosterona  biodisponible  calcu-

ada  se  estratificó  por  cuartiles:  menor  o  igual  que  6,90;
ntre  6,91  y  8,77;  entre  8,78  y  11,40;  o mayor  de  11.40
mol/L.  Las  comparaciones  entre  las  variables  continuas  se

ealizaron  mediante  la  t  de  Student  cuando  se  cumplían  las

ondiciones  y  la  U  de  Mann-Whitney-Wilcoxon  cuando  no.
simismo,  cuando  se  cumplían  las  condiciones,  las  relacio-
es  entre  las  variables  cualitativas  se  estudiaban  utilizando
a  chi-cuadrada,  o  alternativamente,  la  prueba  de  razón  de
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erosimilitud  o  la  prueba  exacta  de  Fisher.  Se  emplearon
odelos  de  regresión  logística  multifactorial  para  evaluar

os  factores  asociados  a  la  DE.  Se  utilizaron  modelos  dife-
entes  para  las  fracciones  totales  y  estratificadas.  También
e  incluyeron  la  edad  y  el  SM  en  el  modelo.

Los  análisis  estadísticos  se  realizaron  mediante  PASW  Sta-
istics  v17.0  for  Windows  y  SAS  9.1.3  (SAS  Institute  Inc.,
ary,  NC,  EEUU).  El  nivel  de  significación  se  estableció  en

 ≤  0,  5.

esultados

nicialmente  fueron  incluidos  en  el  estudio  235  varones  que
cudieron  a  consulta  por  DE,  pero  se  omitió  a  uno  que  se
egó  a  que  se  le  realizara  el  estudio  nocturno  de  erecciones.
o  hubo  pérdida  de  datos.

El  protocolo  del  ensayo  fue  completado  por  234  varones
ntre  22  y  85  años  de  edad  que  se  quejaban  de  DE  clínica  en
l  momento  de  la  consulta:  78  pacientes  no  presentaban  ni
M  ni  erecciones  nocturnas  anormales  (DE);  23  pacientes  sin
M  presentaban  DE;  69  pacientes  tenían  SM  pero  no  DE;  y  64
acientes  presentaban  tanto  SM  como  DE.  Hallamos  que  el
M  y  la  DE  no  eran  independientes  (p  <  0,001,  prueba  exacta
e  Fisher).  Como  la  proporción  de  pacientes  con  DE  no  era  la
isma  para  aquellos  con  y  sin  SM,  decidimos  estudiar  estos

rupos  de  forma  separada.No  existían  diferencias  estadís-
icas  entre  ambos  grupos  con  respecto  a  circunferencia  de
intura,  triglicéridos,  c-HDL  o  PD  (tabla  1).  En  el  grupo  sin  SM
os  factores  estadísticamente  significativos  para  la  DE  fue-
on  (tabla  2):  edad,  IMC,  SHBG  y  testosterona  biodisponible;
s  decir,  al  comparar  a  varones  con  rigidez  peneana  elevada
sin  DE)  con  aquellos  que  presentan  una  rigidez  menor  (con
E  principalmente  periférica),  los  segundos  eran  de  mayor
dad  y  tenían  niveles  inferiores  de  testosterona  biodispo-
ible  e  IMC  y  SHBG  más  elevados.  En  el  grupo  de  SM  los
arones  con  DE  también  eran  de  edad  significativamente
ayor,  tenían  una  testosterona  total  estratificada  menor  y
resentaban  una  PS  más  alta,  y  niveles  superiores  de  glu-
osa  en  ayuno  y  HbA1c.  No  se  pudieron  encontrar  diferencias
ignificativas  en  adiponectina,  PAI-1,  PCR  o  TFG  entre  los
arones  con  rigidez  mayor,  y  los  varones  con  rigidez  mayor
n  ni  en  el  grupo  con  SM  versus  el  grupo  sin  SM.

Las  tablas  3  y  4  muestran  los  resultados  obtenidos  con
l  modelo  de  regresión  logística  utilizando  como  varia-
le  dependiente  la  existencia  de  erecciones  nocturnas
ormales.  Las  covariables  incluidas  en  el  modelo  fueron  tes-
osterona  total,  testosterona  biodisponible,  y  sus  fracciones
stratificadas.  Tras  controlar  para  edad  y  SM,  los  efectos
e  testosterona  total,  testosterona  biodisponible  y  sus  frac-
iones  estratificadas  no  fueron  significativamente  diferentes
n  varones  con  menor  rigidez  peneana  (DE).  Sin  embargo,
ás  específicamente,  la  tabla  3  muestra  que  el  riesgo  de
E  era  significativamente  menor  para  aquellos  varones  con
alores  más  elevados  de  testosterona  total  (OR  =  0,96;  95%
C  =  0,92-0,99)  o  testosterona  biodisponible  (OR  =  0,91,  95%
C  =  0,84-0,99).  Con  respecto  a  la  testosterona  total  estrati-

cada,  los  pacientes  con  niveles  entre  8  y  12  nmol/L  tenían
n  riesgo  cuatro  veces  superior  de  DE  que  los  pacientes  con
iveles  superiores  (>12  nmol/L)  (OR  =  3,96;  95%  IC  =  1,89-
,31).  Después  de  ajustar  para  edad  y  SM,  la  magnitud  de  los
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Tabla  2  Características  de  los  234  varones  que  acudieron  a  consulta  por  DE:  comparación  de  otras  variables  (no  utilizadas  para  el  diagnóstico  del  SM  de  acuerdo  con  NCEP-ATPIII)
y de  testosterona  entre  los  grupos  con  y  sin  erecciones  nocturnas  normales  y  criterios  de  SM

Todos  (n  =  234) Sin  SM  Erecciones  nocturnasa Con  SM  Erecciones  nocturnasa

Normales  (n  =  78) Anormales  (n  =  23) Normales  (n  =  69) Anormales  (n  =  64)

Edad  (años)  53  (44-61) 45,9  (12,1)  56,7  (11,4)  (2)* 52,0  (10,0)  56,8  (9,2)  (2)*

IMC  (kg/m2)  26,1  (4,5)  23  (22-26) 26  (24-28) (3)* 27,1  (4,5)  28,4  (4,5)  (2)
Adiponectina 7 (4,6-9) 7,1  (5-8,7)  7,7  (5,9-12)  (3) 6,1  (3,9-8,1)  7 (4,7-9)  (3)
PAI-1 16 (9,4-26) 11 (7,6-19)  13 (6,5-18)  (3) 19  (11-33) 17  (11-33) (3)
PCRus 0,2 (0,1-0,4)  0,1  (0,06-0,2)  0,2  (0,1-0,3)  (3) 0,2  (0,1-0,4)  0,3  (0,1-0,6)  (3)
HbA1c (g%)  (normal  <5,8%) 5,7  (5,3-6,9)  5,4  (5,1-5,8)  5,4  (5,2-6,6)  (3) 5,7  (5,4-6,5)  7 (5,8-8,5)  (3)*

TFG 91,4  (20,4)  94,2  (17,0)  90  (29,3) (2) 89,1  (20,9)  91,1  (19,8)  (2)
Albúmina 41 (39-43) 41  (39-43) 41  (39-43) (3) 41  (39-43) 41  (39-42) (3)
SHBG 31 (22-40) 29  (24-40) 39  (33-43) (3)* 31  (22-37) 27  (21-36) (3)
T total  (nmol/L) 18  (14-22) 20  (15-24) 17  (15-20) (3) 18,3  (7,0) 16,9  (7,4) (2)

T total  estratificada  (nmol/L)b

<8 2,1  – –  (1)  4,4  3,1  (1)*

8—12  15,8  5,1  17,4  13  31,3
>12 82,1  94,9  82,6  82,6  65,6

T bio  (nmol/L)  8,8  (6,9-11,3)  10  (7,8-12)  7  (5,9-11,4)  (3)* 8,9  (3,1)  8,5  (2,8)  (2)

T bio  estratificada  (nmol/L)c

≤6,90  25,2  12,8  47,8  (1)* 26,1  31,2  (1)
6,91—8,77 25,6  24,4  21,7  23,2  31,3
8,78—11,40 25,6  29,5  8,7  30,4  21,9
>11,40 23,5  33,3  21,8  20,3  15,6

Los resultados se expresan en porcentajes para los datos nominales y medias aritméticas (DE) o medianas (cuartiles) para los datos continuos. Se utilizó la chi cuadrado (1) para los
datos nominales y la t de Student (2) o la U de Mann-Whitney-Wilcoxon (3) para datos continuos, para las comparaciones bivariantes entre pacientes con erecciones nocturnas normales y
pacientes con erecciones nocturnas en los dos grupos, con y sin SM.
IMC: Indice de masa corporal; PAI1: Plasminogen Activity Inhibitor- I; PCRus: Proteina C reactiva ultrasensible; SHBH: Sex binding globulin hormone; TFG: Tasa de filtrado glomerular; T:
Testosterona.

a Las erecciones nocturnas se midieron mediante RigiScan® (NPTR test). Una rigidez ≥60% se consideró normal, y una rigidez <60% o la ausencia de rigidez se consideró anormal.
b Valores estratificados: Nieschlag et al16.
c Distribución por cuartiles.
* p<0,05.
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Tabla  3  Resultados  de  los  modelos  de  regresión  logística  univariante  (no  ajustados  y  ajustados  para  edad  y  SM)  para  la  asociación
de testosterona  total  y  biodisponible  con  la  prevalencia  de  DE

Variable  No  ajustada  Ajustada  para  edad  y  SM
OR (IC  95%)a OR  (IC  95%)a

T  total  (nmol/L)  0,96  (0,92;  0,99)* 0,99  (0,95;  1,04)

T total  estratificadab

<8  1,43  (0,23;  8,79)  0,72  (0,11;  4,89)
8—12 3,96  (1,89;  8,31)* 2,63  (1,20;  5,76)a

>12  (pacientes  de  referencia)

T biodisponible  (nmol/L)  0,91  (0,84;  0,99)* 1,00  (0,91;  1,10)

T biodisponible  estratificadac

≤6,90 2,95 (1,35;  6,46)* 1,43 (0,59;  3,43)
6,91—8,77 1,90  (0,87;  4,17)  1,09  (0,46;  2,59)
8,78—11,40 0,97  (0,42;  2,21)  0,67  (0,27;  1,64)
>11,40 (pacientes  de  referencia)

T: testosterona.
a Odds ratio (OR) e intervalos de confianza del 95% (IC 95%).
b Ver Nieschlag et al16.
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varones  con  SM  la  edad  y una  HbA1c  mayor  de  5,5%  eran  los
c Distribución por cuartiles.
* p<0,05.

R  se  vio  atenuada  y  el  único  grupo  que  seguía  siendo  signi-
cativo  era  el  que  tenía  valores  de  testosterona  total  entre

 y  12  nmol/L  (OR  =  2,63;  95%  IC  =  1,20,  5,76).  No  existía  una
orrelación  demostrable  entre  los  pacientes  con  niveles  de
estosterona  menores  de  8  nmol/l  y  la  DE.

Cuando  se  dividió  la  muestra  en  función  de  la  presencia  o
usencia  de  SM,  la  diferencia  entre  pacientes  con  niveles  de
estosterona  de  8—12  nmol/L  y  los  de  los  niveles  superiores

>12  nmol/L)  se  hicieron  claramente  evidentes  en  el  grupo
on  SM  (tabla  4).  Sin  embargo,  hay  que  subrayar  que  al  apli-
ar  el  modelo  de  regresión  logística  estratificado  por  SM  y

ú
d
l

Tabla  4  Resultados  de  los  modelos  de  regresión  logística  univari
de testosterona  total  y  biodisponible  con  la  prevalencia  de  DE  en  l

Variable  No  ajustado  OR  (CI  

SM  =  No  SM  =

T  total  (nmol/L)  0,97  (0,91;  1,04)  0,97

T total  estratificadab

<8 – 0,90
8—12 3,89  (0,89;  17,02)  3,02
>12  (sujetos  de  referencia)

T biodisponible  (nmol/L)  0,90  (0,78;  1,04)  0,96

T biodisponible  estratificadac

≤6,90  5,72  (1,58;  20,66)* 1,56
6,91—8,77 1,37  (0,35;  5,40)  1,75
8,78—11,40 0,45  (0,08;  2,56)  0,93
>11,40 (sujetos  de  referencia)

T: testosterona.
a Odds ratio (OR) e intervalos de confianza del 95% (IC 95%).
b Recomendaciones de las guías.
c Distribución por cuartiles.
* p<0,05.
on  la  presencia  de  otros  marcadores  bioquímicos,  la  tes-
osterona  no  constituía  un  factor  significativo  (tabla  5).  Al
grupar  a  los  pacientes  de  acuerdo  con  la  presencia  o  ausen-
ia  de  SM,  la  edad  y  el  IMC  en  varones  sin  SM  resultaron  ser
os  únicos  factores  significativos;  la  edad  incrementaba  el
iesgo  de  DE  un  8%  (OR  =  1,08;  95%  IC  =  1,03,  1,13)  y  el  IMC
o  incrementaba  un  18%  (OR  =  1,18;  95%  IC  =  1,01,  1,38).  En
nicos  factores  significativos:  la  edad  incrementaba  el  riesgo
e  DE  un  5%  (OR  =  1,05;  95%  IC  =  1,01,  1,10)  y  la  HbA1c  ≥5,5%
o  aumentaba  un  68%  (OR  =  1,68;  95%  IC  =  1,28,  2,22).

ante  (no  ajustados  y  ajustados  para  edad)  para  la  asociación
os  grupos  con  y  sin  SM

95%)a Ajustado  para  edad  OR  (CI  95%)a

 Sí  SM  =  No  SM  =  Sí

 (0,93;  1,02)  1,02  (0,95;  1,10)  0,98  (0,93;  1,03)

(0,14;  5,66)  –  0,76  (0,11;  5,04)
 (1,25;  7,28)a 2,71  (0,55;  13,31)  2,63  (1,07;  6,46)*

 (0,85;  1,07)  1,01  (0,87;  1,18)  1,00  (0,88;  1,13)

 (0,55;  4,36)  2,61  (0,61;  11,14)  1,06  (0,35;  3,19)
 (0,62;  4,97)  0,82  (0,19;  3,56)  1,27  (0,42;  3,83)
 (0,32;  2,68)  0,42  (0,07;  2,48)  0,76  (0,25;  2,28)
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Tabla  5  Riesgo  relativo  de  prevalencia  de  DE:  resultados
de los  modelos  de  regresión  logística  multifactorial  para  la
asociación  de  marcadores  bioquímicos  agrupados  de  acuerdo
con la  presencia  (modelo  1)  o  ausencia  (modelo  2)  de  SM

OR  (IC  95%)a

Modelo  1
Edad  1,08  (1,03,  1,13)
IMC 1,18  (1,01,  1,38)

Modelo  2
Edad  1,05  (1,01,  1,10)
HBA1c  (g%)  ≥  5,5  1,68  (1,28,  2.22)

Variable de respuesta: Nocturnal Penile Tumescence and Rigi-
dity. Solo se indican los factores significativos.
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a Odds ratio (OR) e intervalos de confianza del 95% (IC 95%).

Discusión

En  el  presente  estudio  hemos  investigado  la  relación  entre
la  rigidez  peneana  nocturna  espontánea,  el  SM  y otras
variables,  incluyendo  testosterona  total,  testosterona  bio-
disponible,  y  sus  fracciones  estratificadas.  Asimismo,  el  SM
no  se  utilizó  aisladamente  como  factor  de  riesgo  indepen-
diente,  sino  que  también  se  empleó  para  dividir  la  muestra
en  función  de  su  presencia  o  ausencia.

Para  evaluar  la  rigidez  peneana  realizamos  un  estudio
de  tumescencia  y  rigidez  de  tres  noches  de  duración  utili-
zando  el  Rigiscan®.  Esta  modalidad  diagnóstica  tiene  alta
sensibilidad  y  especificidad,  y  actualmente  se  considera
que  es  una  de  las  mejores  herramientas  disponibles  para
este  fin17;  no  obstante,  a  pesar  de  ser  objeto  de  cierta
controversia18 decidimos  utilizarlo  porque  permite  la  cuan-
tificación  y  correlación  de  todas  las  variables,  a  diferencia
de  los  cuestionarios  estandarizados.

Nuestros  resultados  confirman  los  hallazgos  previos  de
otros  autores  que  han  detectado  una  incidencia  significa-
tivamente  superior  de  SM  en  los  varones  con  DE19,20. Los
marcadores  lipídicos  no  eran  significativamente  diferentes
de  los  de  varones  sin  DE,  probablemente  como  consecuencia
de  tratamientos  de  reducción  de  lípidos  previos.  Esta  condi-
ción  se  tuvo  en  cuenta  a  la  hora  de  clasificar  a  los  pacientes
en  riesgo  de  sufrir  SM  tal  como  se  indica  en  el  apartado
Material  y  métodos.

Se  considera  que  la  vía  de  la  quinasa  activada  por  mitó-
geno  es  un  mediador  de  la  expresión  de  PAI-1,  un  factor
protrombótico  y  profibrótico  derivado  de  las  células  endo-
teliales  y  asociado  con  un  incremento  del  riesgo  de  diabetes
y  enfermedad  endotelial21.  Al  analizar  nuestros  resultados
relativos  a  la  presencia  de  marcadores  inflamatorios  y trom-
bóticos  en  función  de  la  presencia  o  ausencia  de  SM,  no  se
hallaron  diferencias  entre  los  grupos.  Queda  abierto  a la
especulación  si  esta  ausencia  de  diferencias  en  nuestro  estu-
dio  puede  haberse  debido  al  tamaño  limitado  de  la  muestra
o  al  efecto  antiinflamatorio  o  antitrombótico  de  la  medica-
ción  para  la  reducción  de  lípidos  que  normalmente  se  utiliza
en  los  tratamientos22.
La  adiponectina  es  una  hormona  proteica  producida  y
secretada  solo  por  el  tejido  adiposo  y  que  causa  un  aumento
de  la  sensibilidad  a  la  insulina.  Se  ha  indicado  que  posee
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n  efecto  antiaterosclerótico  directo,  pero  a  diferencia
e  otros  autores23,  no  encontramos  diferencias  significa-
ivas  en  adiponectina  entre  los  grupos.  Estos  resultados
ueden  ser  una  consecuencia  del  tamaño de  la  muestra
studiada  o deberse  a  algún  factor  actualmente  descono-
ido.

Se  ha  demostrado  mediante  modelos  animales  y  estudios
e  laboratorio  que  la  testosterona  desempeña  un  papel  en
a  modulación  periférica  de  la  función  eréctil  y  la  compo-
ición  del  tejido  peneano24,25. Sin  embargo,  el  papel  de  la
erapia  de  reemplazo  de  testosterona  es  objeto  de  debate.
o  está  claro  si  dicha  terapia  es  eficaz  y  segura  en  varo-
es  mayores26, y  mientras  que  algunos  informes  afirman  que
l  tratamiento  con  testosterona  produce  una  mejora  de  los
íntomas  en  pacientes  con  DE  e  hipogonadismo,  otros  han
btenido  resultados  inconcluyentes.  La  testosterona  puede
ejorar  la  expresión  de  los  inhibidores  de  la  fosfodies-

erasa  5  (PDE5),  y  su  uso  en  conjunción  con  inhibidores
e  la  PDE5  ha  producido  algunos  resultados  positivos.  Sin
mbargo,  una  revisión  sistemática  y  un  metaanálisis  de  17
nsayos  realizados  por  Boloña et  al12 mostraron  que  el  reem-
lazo  de  testosterona  en  varones  estaba  asociado  a  mejoras
ínimas  en  el  impulso  sexual.  También  debería  recordarse
ue  mientras  que  unos  niveles  de  testosterona  claramente
ajos  son  consistentes  con  un  diagnóstico  de  hipogonadismo,
l  valor  umbral,  especialmente  en  la  población  de  mayor
dad,  es  objeto  de  debate;  asimismo,  es  posible  especular
ue  las  variaciones  sean  una  consecuencia  de  métodos  de
eterminación  diferentes27.

Los  resultados  del  presente  estudio  sugieren  que  la  DE
stá  relacionada  más  estrechamente  con  el  SM  que  con  los
iveles  de  testosterona.  En  ausencia  de  SM  y  una  vez  con-
rolado  para  edad,  no  hemos  podido  demostrar  que  ni  la
estosterona  biodisponible  ni  la  total  están  asociadas  con  la
igidez  peneana  o la  DE.  Debe  subrayarse  que  en  nuestro
rupo  de  pacientes  solo  cinco  sujetos  presentaban  valores
e  testosterona  por  debajo  de  8  nmol/L,  y  todos  ellos  esta-
an  en  el  grupo  de  SM.  Por  otro  lado,  tras  controlar  para
dad,  niveles  más  altos  de  testosterona  total  (>12  mmol/L)
arecían  ser  un  factor  protector  frente  a  la  DE  en  pacien-
es  con  SM.  No  hemos  podido  demostrar  la  correlación  entre
iveles  de  testosterona  inferiores  a  8  nmol/l  y  DE.  Hay  que
ener  en  cuenta  que  nuestro  modelo  estadístico  puede  no
ener  suficiente  potencia  para  demostrar  la  hipótesis  y  que
os  resultados  se  deban  al  escaso  tamaño de  la  muestra.  Los
iveles  bajos  de  testosterona  no  eran  tan  frecuentes  entre
uestros  pacientes  como  en  otros  estudios28,29 y  presenta-
an  una  escasa  correlación  con  una  baja  rigidez  peneana.
os  presentes  resultados  están  en  línea  con  un  estudio  trans-
ersal  publicado  recientemente30,31 que  mostraba  que  una
ez  que  se  controlaba  para  factores  de  confusión  como
dad,  IMC  y  otras  enfermedades  concomitantes,  los  síntomas
e  disfunción  sexual  asociados  con  el  nivel  de  testoste-
ona  se  veían  atenuados.  También  hay  que  señalar  que
ientras  que  los  autores  del  citado  estudio  emplearon  cues-

ionarios  que  pueden  estar  sujetos  a  sesgos,  en  nuestro
studio  hemos  utilizado  una  medición  objetiva  de  la  rigidez
eneana.

Se  han  propuesto  diversos  mecanismos  que  pueden

nfluir  en  la  caída  de  los  niveles  de  testosterona  en  los
arones  de  edad  avanzada.  En  este  sentido  hay  que  lanzar
na  advertencia  sobre  las  mediciones  de  testosterona  total
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 fracciones  de  testosterona  cuando  se  emplean  algoritmos
omo  los  propuestos  por  Vermeulen,  porque  los  resultados
ueden  variar  considerablemente  y  se  ha  sugerido  que  es
ecesario  revalidarlos  en  el  entorno  local32.

Hallamos  que  el  SM  era  más  frecuente  en  pacientes  con
enor  rigidez  peneana  que  en  aquellos  con  mayor  rigidez

74  frente  a  47%).  Sin  embargo,  la  edad  del  primer  grupo  era
uperior  a  la  del  segundo  (57  frente  a  49  años)  y  tras  ajustar
ara  edad,  dicha  diferencia  desapareció.  Esto  indica  que
a  DE  está  relacionada  más  estrechamente  con  la  edad  que
on  el  SM.  De  forma  similar,  mientras  que  los  valores  séricos
e  algunos  marcadores  bioquímicos  presentaban  diferencias
ntre  los  grupos  con  y  sin  SM,  estas  desaparecían  al  aplicar
n  modelo  de  regresión  logística,  persistiendo  la  edad  como
actor  de  riesgo.

Existen  muchos  procesos  biológicos  que  se  producen
aralelamente  al  envejecimiento  en  los  varones,  y  se  ha
ropuesto  que  la  variación  de  los  niveles  de  testosterona  es
l  menos  parcialmente  responsable  de  los  síntomas  obser-
ados  de  SM.  Los  ejemplos  incluyen  una  disminución  de  la
ensidad  ósea  con  un  aumento  del  riesgo  de  fracturas,  una
isminución  de  la  masa  y  la  fuerza  muscular,  una  reducción
el  rendimiento  físico,  un  aumento  de  la  adiposidad  abdomi-
al  y  la  resistencia  a  la  insulina,  y  finalmente,  una  reducción
e  la  función  sexual.  Se  ha  observado  que  el  tratamiento  con
estosterona  en  varones  mayores  con  salud  delicada  o  muy
elicada  y  niveles  bajos  o  próximos  al  límite  de  testosterona
uede  evitar  la  pérdida  de  fuerza  muscular  en  las  extremida-
es  inferiores  asociada  a  la  edad  y  mejorar  la  composición
orporal,  la  calidad  de  vida  y  la  función  física33.  También
e  ha  especulado  que  la  testosterona  y  sus  fracciones  pue-
en  ser  responsables  de  la  disfunción  endotelial  que  está
sociada  al  SM34.

Con  respecto  a  la  DE,  nuestros  resultados  pueden  expli-
ar  la  ausencia  de  una  respuesta  clara  al  tratamiento  o  a
a  suplementación  con  testosterona  en  varones  mayores  con
iveles  normales  o  normales-bajos  de  testosterona  que  han
ndicado  algunos  autores35.  Basándonos  en  nuestros  resulta-
os  y  en  los  de  otros  autores  podemos  plantear  la  hipótesis
e  que  la  testosterona  influye  en  algunos  aspectos  de  la
espuesta  sexual  pero  no  es  la  causa  determinante.  Puede
specularse  que  los  cambios  detectados  son  consecuencia
e  la  variación  en  la  producción  de  testosterona,  el  trans-
orte  en  plasma,  o  de  cambios  en  los  receptores.  También
e  puede  plantear  la  hipótesis  de  que  la  variación  en  la  tes-
osterona  debería  considerarse  más  como  un  epifenómeno,
n  modulador,  que  como  determinante  de  la  erección.  Los
atos  de  los  que  disponemos  actualmente  son  insuficien-
es  para  justificar  el  empleo  de  los  niveles  de  testosterona

 de  las  fracciones  de  testosterona  como  marcador  sobre
l  cual  basar  las  decisiones  clínicas,  incluyendo  el  trata-
iento.
El  presente  estudio  tiene  algunas  limitaciones,  ya  que

s  transversal.  Estudios  longitudinales  que  hagan  un  segui-
iento  de  los  sujetos  pueden  ofrecer  información  relevante

dicional.  Puede  existir  un  sesgo  de  población,  ya  que  un
ango  de  edad  muy  amplio  y  diferencias  en  el  estado  de  salud
bviamente  van  a  influir  en  la  prevalencia  de  cada  uno  de
os  componentes  del  SM  en  los  pacientes  de  edad  avanzada.
on  necesarios  estudios  adicionales  para  aclarar  la  dirección

e  la  causalidad  en  las  relaciones  observadas  y  determinar
l  posible  ámbito  de  intervención  preventiva.
O.  Rajmil  et  al

onclusiones

os  resultados  del  presente  estudio  muestran  que  el  SM  está
uertemente  asociado  a  la  DE.  Los  componentes  clásicos
el  SM  como  la  glucemia  en  ayunas,  y  la  presión  sanguí-
ea,  así  como  factores  no  incluidos  en  la  definición  del  SM
omo  el  IMC  y  la  HbA1c,  juntos  suponen  factores  de  riesgo
ignificativos  de  DE.  La  edad  probablemente  debe  ser  con-
iderada  un  claro  determinante  de  la  DE.  Por  el  contrario,
a  testosterona  y  sus  fracciones  estratificadas  parecen  estar
ébilmente  asociadas  a  la  DE,  especialmente  cuando  se  tie-
en  en  cuenta  otros  factores  de  riesgo.  Nuestros  resultados
ueden  explicar  los  pocos  beneficios  a  largo  plazo  que  se
btienen  con  el  tratamiento  con  testosterona  en  los  pacien-
es  con  DE;  no  obstante,  la  probabilidad  de  aparición  de  DE
s  inferior  con  niveles  más  elevados  de  testosterona.

Se  puede  concluir  que  la  rigidez  peneana  está  relacio-
ada  con  la  edad  y  se  ve  influida  por  factores  relacionados
on  el  SM.  Los  estudios  futuros  deberían  centrarse  en  identi-
car  la  base  molecular  de  la  relación  de  la  testosterona  con

a  DE.  La  identificación  y  manipulación  de  las  alteraciones
etabólicas  que  llevan  a  la  DE  serían  de  ayuda  en  la  preven-

ión  y  el  tratamiento  de  este  frecuente  problema  de  salud
n  los  varones.
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