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Ya nadie ignora que vivimos una
epidemia de diabetes, no s6lo en México
sino en todo el mundo (pandemia),
aunque su magnitud y progresion son
particularmente marcadas en nuestro
pais. La adopcion de ciertos estilos de
vida y la diseminacion de los genes
relacionados con la enfermedad explican
esta tendencia, pero ello no ayuda
suficientemente a detener su avance.
Por un lado, la promociéon para adoptar
estilos de vida saludables compite
desfavorablemente con la de mantener
aquellos habitos y conductas que tienden
a perpetuar o incrementar la epidemia.
Los avances en salud reproductiva han
favorecido que las diabéticas y los
diabéticos tengan descendencia y
generen mas diabéticos potenciales. Es
obvio que la epidemia de obesidad y
sobrepeso esta incidiendo en la de
diabetes tipo 2.

Ante las dificultades para alcanzar un
impacto mediante estrategias dirigidas a
la poblacion, se ha planteado la
posibilidad de enfocarlas a grupos
especificos, entre ellos los de sujetos de
alto riesgo, y en particular se ha
considerado si la llamada prediabetes
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La prediabetes y las estrategias de
prevencion de la diabetes
Introduccion puede ser el foco principal. De hecho, los

trabajos que han intentado prevenir la
diabetes lo han hecho a partir de grupos
de prediabéticos. Aqui se intentard un
analisis de lo que se ha logrado hasta
ahora.

La pre-enfermedad

Este es un término discutible, maxime
como lo han utilizado algunos colegas
cuando hablan de “principios” por
ejemplo de ulcera o gastritis, o de alguna
otra enfermedad. Sin embargo, casi nadie
duda de que hay enfermedades pre-
malignas o precancerosas en lapiel o enel
aparato digestivo, hay entidades
nosologicas pre-leucémicas, hoy se habla
de pre-hipertension, desde hace mucho se
menciona a la pre-eclampsia y como
estos hay otros ejemplos. En todo caso se
refieren no soélo a los factores de riesgo
para una cierta enfermedad sino ya a
alguna alteracion que presagia una
evolucion hacia la enfermedad en
cuestion. En este sentido, hablar de
prediabetes puede ser totalmente valido.

Concepto de prediabetes

El término ha recibido diversas
consideraciones. Fue propuesto por
primera vez en los afios treinta del siglo
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XX para referirse Unicamente a la historia familiar de
diabetes en individuos obesos. Posteriormente fue
sobreutilizado al considerar que eran indicios de
prediabetes una serie de signos y sintomas, muchos de los
cuales al final no resistieron un analisis estadistico
elemental de asociacion, de modo que la prediabetes acabo
siendo anatematizada y referida como un diagnoéstico
retrospectivo para las personas en las que se hacia el
diagnostico de diabetes.

Una forma de ver la prediabetes es dividir la vida de los
diabéticos en dos etapas: una a partir de que se llenan los
criterios diagnodsticos y la otra desde el nacimiento hasta
que se alcanza este punto critico. Bajo esta perspectiva, ésta
ultima es la prediabetes. Otra forma de verlo es considerar
que un cierto tiempo antes de que se alcancen los criterios
diagnoésticos convencionales empiezan a aparecer
alteraciones metabdlicas, frecuentemente asintomaticas,
pero que presagian el pronto desarrollo de la enfermedad.
Hoy se sabe que antes de que aparezca la hiperglucemia
puede haber hiperinsulinemia y resistencia a la insulina por
ejemplo. Una tercera forma de enfocarlo es pensar en un
continuo que, por supuesto, parte del genoma y que va
generando cambios en el transcurso de la vida, en parte por
la exposicidon a factores ambientales, hasta que en algin
momento se alcanzan los criterios convencionales para el
diagnostico de diabetes.

Importancia de la prediabetes

Tedricamente la caracterizacion de la prediabetes
permitiria prevenir y predecir la diabetes, actuar mas
tempranamente en la historia natural de la enfermedad,
facilitaria un mejor conocimiento de la fisiopatologia de la
diabetes y, acaso, ayudaria a su definicion como entidad
nosoloégica, tal y como ha ocurrido ya con la
hipercolesterolemia, eventualmente con una descripcion de
su cuadro clinico, las bases para su diagndstico y el
tratamiento recomendado.

Los “marcadores” de prediabetes

Hay quien considera prediabetes la presencia de los
factores de riesgo para diabetes, y al igual que los factores
de riesgo cardiovascular o ateroscleroso, mientras mas se
acumulen mayor es la probabilidad de desembocar en
diabetes. El cuadro I muestra los factores que se han
mencionado como de riesgo para diabetes.

Varios de estos factores de riesgo no parecen ser un buen
blanco para considerarlos en acciones que eviten el
desarrollo de la enfermedad, en tanto que otros tal vez ya
sean parte integrante de la diabetes.

Los expertos, por lo tanto, han concluido que por ahora s6lo
se debe se considera prediabetes alguna de las siguientes
condiciones:

1. Intolerancia a la glucosa (Impaired glucosa tolerance
IGT): glucemia de 140 a 199 mg/dl después de una carga
oralde 75 gde glucosa

2. Glucosa alterada en ayunas (Impaired fasting glucose
IFT): glucemia en ayunas entre 100 y 125 mg/dl. Hay
algunos indicios de que, atin dentro de los limites normales
de glucemia en ayunas, tienen mas riesgo de desarrollar
diabetes los que estan mas cerca del limite superior normal.

3. Recientemente se ha considerado también que puede
considerarse prediabetes la presencia de sindrome
metabolico, desde luego que siempre y cuando éste no se
diagnostique ya en presencia de diabetes, es decir,
basicamente los casos que muestran hipertension, obesidad
o sobrepeso, hipertrigiliceridemia y colesterol de las
lipoproteinas de alta densidad disminuido.

4. El Dr. Michael Stern disefi6 un indice que tiene mayor
capacidad de prediccion que la IGT y la IFT, al que llamo
Indice de Riesgo de Diabetes (Diabetes Risk Store) en el
que incluye la etnicidad, el sexo, la edad, la glucemia en
ayunas, la presion arterial sistolica, el colesterol HDL, el
indice de masa corporal y los antecedentes familiares de
diabetes.

Cuadro |
FACTORES DE RIESGO PARA DIABETES

—  Mas de 40 anos de edad. —  Bajo peso al nacer (desnutricion
—  Familiares de primer grado intrauterina).

con diabetes. —  Hipertrigliceridemia primaria.
—  Historia de intolerancia a la —  Neuropatias periféricas.

glucosa o glucosa alterada en —  Microalbuminuria.

ayunas. —  Hipoglucemia reactiva.
—  Complicaciones asociadas —  Estrés agudo o crénico.

con diabetes. —  Desequilibrios de la dieta.
—  Enfermedad vascular arterial. —  Sedentarismo.
—  Historia de diabetes —>  Estilo de vida “occidental”.

gestacional. —  Hiperinsulinemia.
—> Historia de macrosémicos. N Resistencia a la insulina.
—  Hipertension arterial. —>  Disminucion del colesterol HDL.
—  Sobrepeso. —  Medicamentos “diabetégenos”
—  Obesidad abdominal. (glucocorticoides, antipsicoticos,
—  Ovarios poliquisticos. diuréticos).
—  Acantosis nigricans.




“Prevencion” de la diabetes

La mayor parte de los estudios controlados han partido de
personas con IFT o IGT. Esto permite cuestionar si son
verdaderamente intentos de prevencion, o por lo menos si lo
son de prevencion primaria. Por una parte, es muy probable
que tanto la IFT como la IGT sean ya fases de la historia
natural de la enfermedad, aunque no se hayan alcanzado los
criterios convencionales de diagndstico. Por otro lado,
considerando los aspectos genéticos que marcan el riesgo
de diabetes tipo 2, podria ser mas apropiado hablar de
intentos de “retrasar” la aparicion de diabetes que de
prevenirla. Se dice que no se sabe si estas estrategias
previenen, retrasan o enmascaran. En el cuadro II se
muestran las estrategias que se han utilizado para estos
fines.

Todas estas estrategias han sido eficaces por lo menos en
algun estudio y a plazo relativamente corto.

Nadie duda que la estrategia mas eficaz es la de modificar
los estilos de vida, e incluso se ha demostrado
empiricamente que quienes logran hacerlo disminuyen
claramente su riesgo de diabetes. Esta modificacion esta
centrada en dos acciones: la alimentacion y el ejercicio. Sin
embargo, si se lleva a términos de factibilidad, la estrategia
yano resulta tan practica, por un lado por el hecho de que no
ha resultado facil que las personas abandonen habitos
arraigados por generaciones, y por otro lograr una
adherencia a las recomendaciones saludables, méxime que
tiene que ser de manera permanente. Con todo y que
tampoco se han alcanzado proporciones satisfactorias, ha
sido mas facil lograr una adherencia a los medicamentos
que alos cambios de alimentacion y actividad fisica.

La mayor experiencia se ha tenido con la metformina a la
dosis de 850 mg dos veces al dia. Este medicamento ya es,
hoy en dia, uno de los farmacos recomendados en los
individuos de alto riesgo e incluso para el tratamiento de la
obesidad o la diabetes temprana en obesos, si bien la
tolerancia y la adherencia al medicamento no se ha logrado
en todos los casos. Cuando se tomo en cuenta que la
obesidad prepuberal es hiperplasica se llegd a pensar que la
liposuccion, al eliminar un nimero considerable de

adipocitos podria generar cambios metabolicos favorables;
lo cierto es que esto no ocurrio. El Rimonabant, por su parte,
ha desaparecido del mercado en la mayoria de los paises
porque indujo cambios psiquiatricos con demasiada
frecuencia. Los anorexigénicos y el orlistat parecen ser
utiles en la medida en que logran reducciones significativas
de peso.

Conclusion

Hay muchos indicios para considerar que la prediabetes no
es una condicion benigna, pues se asocia a enfermedades
cardiovasculares aun antes de que se desarrolle la diabetes.
No parece ser solo un factor de riesgo sino verdaderamente
una etapa temprana de la historia natural de la diabetes.
Aunque suele ser asintomatica y no manifestar alguna
alteracion funcional evidente, parece requerir de
tratamiento, sobre todo considerando que la mayor parte de
las intervenciones que se dan en este continuo resultan
extremadamente tardias. No parece tratarse entonces de una
variable dicotoémica (no diabetes-diabetes) sino una
variable continua y como tal habria de abordarse.

Cuadro Il
ESTRATEGIAS PARA PREVENIR
(RETRASAR) LA APARICION DE

DIABETES EN PERSONAS

CON PREDIABETES

Modificacion de estilos de vida.
Acarbosa.
Metformina.
Tiazolodinedionas.
Tratamiento de la hipertensioén arterial.
Estatinas.
Fibratos.
Cirugia bariatrica.
Liposuccion.
Sibutramina.
Orlistat.
Topiramato.
Rimonabant.
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Insulinorresistencia

El Dr. Himsworth de la Universidad de Londres, fue el
primero en utilizar en 1936 el término de resistencia a la
insulina. Este autor introdujo un método estandarizado para
determinar la sensibilidad a la insulina in vivo, lo que
permitio clasificar a los pacientes diabéticos en dos grupos:
uno de ellos sensible a la insulina y el otro con una menor
sensibilidad a la hormona. El concepto fue apoyado afios
mas tarde (1960) por Berson y Yalow, quienes describieron
la presencia de respuestas hiperinsulinémicas en sujetos
obesos no diabéticos, demostrando asi que la
hiperinsulinemia ocurre también en etapas previas a la
diabetes clinica.

Estos autores definieron la resistencia a la insulina como
“un estado en el que se requiere una cantidad de insulina

mayor de lo normal para inducir una respuesta
cuantitativamente normal, en relaciéon al consumo de
glucosa”.

En los ultimos afios, la interpretacion del concepto de
resistencia a la insulina se ha vuelto mas complicado, ya que
incluye conceptos tales como la enorme versatilidad de la
hormona al interactuar con sus receptores en los diferentes
tejidos, pues aunque se trata de la misma hormona y el
“mismo receptor”’, las respuestas bioldgicas son muy
diferentes. Generalmente se piensa que el efecto de la
insulina en las células de musculo esquelético es el de
aumentar la captacion de glucosa para la generacion de ATP
transformandola en CO2 y agua; y se olvida que su
actividad bioldgica es también importante en otros tejidos




como el hepatico, en el que frena la produccion de glucosa
mediante la inhibicion de la glucogenolisis.

En el adipocito por ejemplo, su principal funcion estriba en
bloquear la produccion de acidos grasos libres mediante la
supresion de las lipasas hepaticas. En los ultimos afios de
hecho, se ha considerado de gran importancia el papel de su
receptor en la célula endotelial, en la que desencadena la
activacion de la sintasa del 6xido nitrico generando un
efecto de vasodilatacion; considerando que es el primero de
los receptores con el que la insulina entra en contacto
después de ser liberada por la célula beta.

El 6xido nitrico sintetizado mediante este mecanismo, tiene
también propiedades antiproliferativas en las células de
musculo liso vascular y estimula la produccion de
prostaciclina, un prostanoide que posee un potente efecto
inhibitorio de la agregacion plaquetaria y del factor de
crecimiento derivado de la plaqueta (PDGF, por sus siglas
en el idioma inglés), disminuyendo la proliferacion de
células de musculo liso vascular, la sintesis de colagena tipo
IV y la permeabilidad vascular, factores todos ellos,
reconocidos como elementos inductores de aterogénesis.
De tal manera que en la actualidad, nos podemos preguntar
si laresistencia a la insulina inicia simultaneamente y con la
misma intensidad en las diferentes células blanco o bien,
puede ocurrir de manera indistinta iniciando con la misma o
diferente intensidad en una o mas de estas células.

Al momento, no contamos con una respuesta categorica,
aunque muchos investigadores, tanto clinicos como
basicos, postulan que el inicio puede ser en la célula
endotelial, debido a que la insulino resistencia, con la
consecuente hiperinsulinemia compensadora, evaluandola
unicamente a través del efecto de aumento en la penetracion
y el posterior consumo de glucosa en células de musculo
esquelético, coexiste en la gran mayoria de los casos, con
disfuncion endotelial medida esta ultima, solamente como
la disminucién de la respuesta vasodilatodora provocada
por el 6xido nitrico.

Por otro lado, las principales condiciones clinicas asociadas
a la resistencia a la insulina como son: trastornos en el
metabolismo de la glucosa, aumento en las cifras de tension
arterial, dislipidemia aterogénica (caracterizada por
hipertrigliceridemia, aumento en los niveles de
lipoproteinas de baja densidad (LDL), bajos niveles de
lipoproteinas de alta densidad (HDL) e hiper-
colesterolemia), alteraciones en el proceso de la
coagulacion, esteatosis hepatica no alcoholica y en el sexo
femenino, ovario poliquistico.

En apoyo de este argumento, existen evidencias derivadas
de estudios clinicos controlados que demuestran a través de
la determinacion de marcadores de disfuncidon endotelial,
que estos pueden ser predictores de la aparicion de diabetes.
De particular importancia es la publicacion del Dr. J. B.
Meigs, en un estudio de seguimiento de siete afios en 2 924
sujetos no diabéticos de la segunda generacion de la
poblacion de Framingham, en donde concluye que la
alteracion en dos marcadores de disfuncidén endotelial (el
PAI-1, inhibidor del activador del plasminogeno y el factor
von Willebrand) son fuertes predictores para el desarrollo

de diabetes mellitus tipo 2 y que este efecto es
independiente de otros factores de riesgo bien establecidos
como la obesidad, la resistencia a la insulina y la
inflamacién determinada a través de la proteina C reactiva
de alta sensibilidad, la interleucina 6 o el factor de necrosis
tumoral alfa.

A finales de los setentas y principios de los ochentas,
estudios del Dr. Gerard Reaven, demostraron la presencia
de altos niveles de insulina circulante tanto en pacientes
hipertensos como en sujetos obesos no diabéticos y en
diabéticos. En 1988 durante la Conferencia Banting, la
mas importante distincion otorgada por la Asociacion
Americana de Diabetes, se describe la resistencia a la
insulina como la piedra angular del Sindrome Metabdlico,
postulando que la hiperinsulinemia compensadora es la
principal responsable de la fisiopatologia del conjunto de
factores de riesgo para enfermedad cardiovascular y
diabetes tipo 2.

En 1998, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
considera al Sindrome Metabolico como una entidad
diagnostica propia, definiendo sus componentes y puntos
de corte. Desde entonces a la fecha, se han postulado
diferentes criterios para el diagndstico, asi como diferentes
denominaciones como la de Sindrome X, Sindrome
Plurimetabdlico, Sindrome de Reaven, Cuarteto de la
Muerte, etc.

El propio Dr. Reaven sefiala que lo mas importante en el
Sindrome Metabodlico es tratar todos sus componentes,
como el inducir cambios en el estilo de vida y
farmacologicamente, tratando de alcanzar cifras meta, ya
que “desafortunadamente el esfuerzo filantropico de la
célula beta por aumentar aumentar la produccion de
insulina, es una bendiciébn a medias” pues los efectos
deletéreos de la hiperinsulinemia sostenida son muy serios.

PREVALENCIA DE LA RESISTENCIA A LA
INSULINA.

En general, se considera que la resistencia a la insulina tiene
una prevalencia de 25% en los sujetos sanos, en el 60-75%
de los sujetos con intolerancia a la glucosa (IGT) y en el
85% o mas en los sujetos con diabetes tipo 2.

La presencia de resistencia a la insulina, inde-
pendientemente del indice de masa corporal, aumenta el
riesgo de diabetes tipo 2 y enfermedad coronaria, aunque el
riesgo es ain mayor en los sujetos obesos.

SIGNIFICADO CLINICO DE LA
HIPERINSULINEMIA.

En estudios epidemioldgicos, se ha identificado a la
hiperinsulinemia como un factor (marcador) de riesgo para:

- Diabetes mellitus tipo 2. La elevacion del nivel plasmatico
de insulina, ya sea en ayuno o después de un reto con
glucosa, es un importante indicador de diabetes mellitus
tipo 2, independientemente de la presencia de obesidad.

- Enfermedad cardiovascular. En varios estudios




prospectivos, se ha identificado a la hiperinsulinemia como
un factor de riesgo para ateroesclerosis.

ETIOLOGIA DE LA RESISTENCIA A LA
INSULINA.

La resistencia a la insulina puede ser el resultado de
diferentes factores que frecuentemente estan
interrelacionados, como:

- Anomalias genéticas que afecten una o mas proteinas que
participan en la accion de la insulina.

- Aumento de la secrecién de hormonas contrareguladoras
(glucocorticoides, catecolaminas, glucagon y hormona del
crecimiento).

- Uso de medicamentos que promueven la resistencia a la
insulina por diversos mecanismos.

- Obesidad y disminucion de la actividad fisica.

- Deficiente nutricion durante la vida fetal.

Datos epidemiologicos recientes sugieren que una nutricion
deficiente durante la vida fetal predispone al desarrollo de
resistencia a la insulina en la vida postnatal. Se acepta en
general que tanto la reduccion de la secrecion de insulina
por las células pancreaticas, como la disminucion de la
sensibilidad a la insulina en musculo esquelético, higado y
tejido adiposo, son importantes factores en el desarrollo y
progresion de la diabetes tipo-2.

La obesidad y particularmente la adiposidad
intraabdominal, se considera como uno de los factores de
riesgo adquirido de mayor importancia para diabetes tipo 2
(80% de los sujetos con diabetes tipo 2 son obesos y se
asocia consistentemente con una marcada reduccién de la
sensibilidad alainsulina). Numerosos estudios han tratado
de identificar el mecanismo que asocia a la obesidad con la
resistencia a la insulina, destacando el aumento en los acidos
grasos libres, ya que en estudios clinicos se ha demostrado
que la supresion de éstos mediante acipimox, mejora
rapidamente la sensibilidad a la insulina; otros factores
estudiados incluyen el incremento en la liberacion de
citocinas como el factor de necrosis tumoral (TNF-) y la
interleucina 6 (IL-6), asi como la presencia de adipocinas,
resistina y adiponectina.

SISTEMA DE SENALIZACION DE LA INSULINA.

El sistema de sefalizacion de la insulina se encuentra
conservado en una amplia diversidad de organismos,
reflejando la funcion regulatoria central de la insulina sobre
el metabolismo tanto de hidratos de carbono como de
lipidos, mediante la transcripcion de genes y la proliferacion
celular.

Los receptores para insulina y algunos de los componentes
de su cascada de sefalizacion, se encuentran en una amplia
variedad de tejidos incluyendo los adipocitos, musculo
esqueléticoy el higado.

Ademés, los receptores para insulina estan presentes en las
células del pancreas, haciendo posible que algunos factores

puedan en forma simultanea contribuir a la produccion de
resistencia a insulina y disfuncion de lacélula.

Se han identificado algunos de los elementos regulatorios
claves en la via de sefalizacion de la insulina, estos
incluyen a la familia de proteinas designadas como sustrato
del receptor de insulina (IRS).

Son por lo menos 4 proteinas diferentes con actividad de
sustrato del receptor para insulina en tejidos de mamiferos,
delas cuales IRS-1 e IRS-2 se han encontrado en la mayoria
de los tejidos y aparentemente ejercen un papel
fundamental en la coordinacion de las acciones periféricas
de la insulina sobre el metabolismo tanto de hidratos de
carbono, como de lipidos, y también sobre la funcion de la
célula.

Estudios recientes con ratones knockout muestran que la
deficiencia de IRS-1 se asocia con resistencia a la insulina,
pero la hiperinsulinemia compensadora mantiene
normoglucemia.

Los ratones deficientes de IRS-2, también tienen
resistencia a la insulina, pero son incapaces de compensar
mediante el aumento de la secrecion de insulina, y
desarrollan diabetes.

Las otras dos proteinas IRS identificadas hasta el momento
estan menos caracterizadas y parece ser que tienen una
distribucion mas restringida, donde IRS-3 se encuentra
preferentemente en tejido adiposo, células y posiblemente
higado, mientras que IRS-4 se localiza en timo, cerebro y
rinon.

Esta distribucion sugiere que, a través de estas moléculas,
la insulina puede producir efectos selectivos en ciertos
tejidos.

Existe una variedad de factores que pueden producir
efectos sobre la via de sefalizacion de la insulina y parecen
relacionarse con la resistencia a la insulina en la diabetes
tipo 2.

Entre esos factores se encuentra el factor de necrosis
tumoral , que inhibe la actividad de la tirosincinasa del
receptor de insulina en el adipocito; de esta manera, reduce
la fosforilacion y activacion de IRS-1, provocando
inhibicion de la senalizacion inducida por la insulina.

Debido a que la obesidad se asocia con la sobre expresion
del TNF-, ésto sugiere que el bloqueo causado por el TNF-
de la senalizacion de la insulina mediada por la IRS-1
puede ser responsable al menos en parte de la resistencia a
lainsulina que se presenta en la obesidad.

Adicionalmente, el receptor de insulina y el IRS-1 estan
presentes en las células pancreaticas, y el TNF- y otras
citocinas alteran la secrecion de insulina.

Se ha demostrado una asociacion directa entre la expresion
tisular de TNF- y la resistencia a la insulina inducida por
obesidad, y en ratas obesas el bloqueo del efecto del TNF-,
disminuye laresistencia ala insulina.

Asi, la inhibicion de la sefializacion de la insulina mediante
TNF- y/u otras citocinas pro-inflamatorias, representa un
importante mecanismo patogénico que asocia la obesidad
con ladiabetes tipo 2.




Trastornos eyaculatorios

El orgasmo considerado como la cumbre de la experiencia sexual,
sigue siendo una de las fases poco comprendidas del ciclo de la
respuesta sexual. Atn cuando las investigaciones han dado
grandes saltos de los aspectos neurologicos y neuroenddcrinos del
orgasmo, la adquisicion del conocimiento de esta fase no se ha
emparejado al crecimiento de la informacion y de la comprension
relacionada con la funcion eréctil.

El entendimiento de la naturaleza del orgasmo y las disfunciones
del orgasmo son cruciales, como todos los aspectos del
funcionamiento sexual y tienen implicaciones importantes en la
calidad de vida de las personas. La seguridad, calidad y placer
del orgasmo estdn asociadas con la estabilidad marital y la
felicidad. Lasalteraciones del orgasmo estan relacionadas con la
reduccion de satisfaccion fisica y emocional durante la relacion
sexual, lo que puede llevar a evitar el contacto sexual y
secundariamente a problemas en la relacion de pareja.

FISIOLOGIA

Recientemente investigadores han comenzado estudios de
neuroimagen para investigar el involucro del sistema nervioso
central en el orgasmo. Las investigaciones iniciales implican a la
corteza prefrontal derecha. La Tomografia por Emision de
Positrones (PET) ha sido usada recientemente para medir en el
hombre el aumento regional del flujo sanguineo cerebral (FSCr)
durante la eyaculacion. El principal aumento en el FSCr se
encontr6 en la zona de transicion mesodiencefalica,
especialmente en el area tegmental ventral.

Esta area del cerebro contiene al grupo de células A10
dopaminérgicas que se han implicado en los comportamientos de
recompensa.  Esta es el area del cerebro que se activa en el
periodo de euforia con la cocaina o la heroina algunos
investigadores sugieren que esta region anatomica es la
responsable de la naturaleza de reforzamiento de la actividad
sexual. También se ha observado una actividad significativa en
el cerebelo, lo que apoya las recientes investigaciones que
implican al cerebelo en el proceso emocional.

Otros investigadores, han empezado a elucidar la respuesta
endocrina del orgasmo tanto en hombres como en mujeres. Aun
cuando estas investigaciones han sido criticadas, estos estudios
han acumulado evidencia convincente de que el principal
marcador endocrino, después del orgasmo en ambos sexos, es
una dramatica y sostenida evaluacion de prolactina, es un reflejo
reproductivo neuroenddcrino con el propdsito de modular el

despertar sexual y el comportamiento y la funcion reproductiva.
Las alteraciones del orgasmo que experimentan los hombres:
Eyaculacion/ orgasmo precoz (PE)

Orgasmo retardado

Anorgasmiay

Disorgasmia.

Aun cuando las investigaciones ya han relacionado a la respuesta
neuroenddcrina y neurologica durante el orgasmo con los
mecanismos responsables para las alteraciones del orgasmo, esta
investigacion es el pivote para elucidar la completa respuesta
fisica o comprender mejor y tratar con mayor eficacia estas
alteraciones. Cuadrol

EYACULACION/ORGASMO PRECOZ (EP)

Entre el 28% y el 36 % de los hombres sufren EP, haciendo de esta
disfuncion sexual la mas comun en los hombres. El Manual de
Diagnostico y Estadistica define a la EP como orgasmo alcanzado
entre el primer minuto de la penetracion. Sin embargo la
definicion de esta alteracion en la literatura varia segun el autor o
el estudio.

Los investigadores han definido a la EP de diversas maneras,
usando el tiempo entre la penetracion y el orgasmo (1-7 min.),
numero de penetraciones para el orgasmo (8-15 penetraciones) y
la imposibilidad de la pareja de obtener placer al menos en el 50%
de las veces. Con la aprobacion de la dapoxetina, el primer
farmaco para tratar esta alteracion, hay un aumento en el interés de
realizar definiciones que giren alrededor del control del paciente y
delaangustia de éstey su pareja.

El DSM-1V instruye al médico para considerar una variedad de
factores que pueden tener impacto en la latencia de la eyaculacion.
Algunos factores que pueden ocasionar una eyaculacion rapida y
que no se diagnostican incluyen la edad del paciente, la situacion
sexual actual y la frecuencia del contacto sexual.

ETIOLOGIA

A pesar de ser la alteracion orgasmica mas comtn en los hombres,
su etiologia esta aun en debate. Algunos autores proponen una
etiologia tanto psicosocial como fisica. Explicaciones
psicodindmicas previas se centran en tendencias sadicas o
narcisistas que crean un deseo inconsciente de “robar” el gozo del
compaiiero. Estas explicaciones han sido sustituidas por
mecanismos psicosociales mas probables. De estas, la
explicacion de Kaplan y colegas es extensamente aceptada. Se
establece que esta condicion emerge cuando un hombre no ha

Cuadro |
FACTORES QUE PUEDEN AFECTAR LA EMISION O EYACULACION
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PROBLEMAS MEDICOS Y TRATAMIENTOS
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o,

% Atresia de vesiculas seminales.
< Idiopatica.




aprendido a interpretar las sensaciones que ocurren
inmediatamente antes del orgasmo y como resultado no ha
aprendido a mantener su orgasmo bajo control.

La etiologia médica predominante que se ha propuesto es la
hipersensibilidad del pene. La teoria de que la hipersensibilidad
del tejido del pene puede contribuir como factor en hombres con
EPes apoyada por estudios que utilizan biositometria del pene.

TERAPIA CONDUCTUAL

Afortunadamente, tanto las intervenciones médicas como las
conductuales se han encontrado como tratamientos efectivos
para EP. Son terapias conductuales la técnica Masters y Johnson
de “pausar-apretar” y el método Kaplan “parar-comenzar”.

Estos métodos ayudan al hombre a comprender las sensaciones
que experimente justo antes de la eyaculacion y lo capacitan para
parar y retirarse cuando esté por llegar el orgasmo. Este tipo de
tratamiento conductual ha mostrado ser altamente efectivo en un
rango de éxito del 85%. Sin embargo, el éxito de este
tratamiento depende de la actividad de respuesta de la
companera. Si la compafiera esta presente, estas técnicas
conductuales representan la primera linea del tratamiento.

TRATAMIENTO MEDICO.

El tratamiento predominante para la EP son Inhibidores
Selectivos de la Recaptura de Serotonina (ISRS). El retardo de
la eyaculacion se ha visto relacionado con la activacion de
receptores de serotonina (5-HT2C) tanto en estudios de animales
como en humanos y los ISRS aumentan la neurotransmision de
serotonina. Estos medicamentos se han estudiado en un gran
nimero de ensayos clinicos aleatorizados y han demostrado
aumento en la latencia de eyaculacion en un rango de 25
segundos a 3 minutos. Aunque estos son mejorias importantes,
larelevancia clinica actual de este aumento ha sido muy debatida.
Los protocolos de estudio emplean generalmente una dosis por al
menos | a 2 semanas continuas (un uso similar al utilizado en
depresion); de cualquier manera, investigadores han empezado a
estudiar dosificaciones “por evento” . Los niveles plasmaticos
maximos se alcanzan generalmente entre las 4 y 8 hrs.,
posteriores a la toma del medicamento y los datos sugieren que la
sertralina tomada “por evento” es tan efectiva para aumentar el
periodo de latencia como cuando se toma en la dosis continua
estandar.  Los ISRS comuinmente estudiados son paroxetina,
fluoxetina y sertralina. De estos, la paroxetina muestra tener el
impacto mas fuerte sobre el tiempo de latencia de eyaculacion
demostrado por un aumento de 9.1 veces en el retardo de la
eyaculacion.

También se ha reportado éxito con agentes anestésicos topicos
como el gel de lidocaina al 2%, crema de lidocaina 2.5%
prilocaina 2.5%, y medicamentos herbales. La mayoria de la
evidencia que apoye el uso de estos agentes es anecddtica. Sin
embargo, unos pocos estudios han demostrado su efectividad.
La ventaja de estas cremas es que el paciente puede regular el
efecto de entumecimiento ajustando el tiempo de aplicacion.

De cualquier manera, cuando se usen estos agentes, es necesario
que el hombre utilice condén o limpie la crema antes de la
penetracion para evitar el entumecimiento vaginal.
Recientemente se han estudiado los inhibidores de la
fosfodiesterasa tipo 5 (IFD5), sildenafil, como un tratamiento
potencial para EP. Aunque el mecanismo preciso de accion atin
no se ha identificado, existen muchas razones posibles de que
funciona.  El Sildenafil puede controlar la respuesta contractil
de los vasos deferentes, vesicular seminal, prostatico y uretra, o
pueden inducir en estado de analgesia periférica. Ademas existe
una posible relacion entre el tiempo de ereccion y el de latencia
eyaculatoria y el sildenafil puede retardar la eyaculacion al

aumentar la calidad de laereccion. Otra posible explicaciones el
efecto del Sildenafil en los niveles de ¢xido nitrico. Se ha
sugerido que la actividad del 6xido nitrico en el area preodptica del
cerebro disminuye el tono simpatico e inhibe la eyaculacion.

A pesar de que no haya un acuerdo en el mecanismo de accion,
estudios preliminares sobre la eficacia del Sildenafil como
tratamiento para EP son favorecedores. Se ha reportado que el
Sildenafil ha mostrado claramente ser superior que los ISRS y las
terapias conductuales para el tratamiento de EP, que el Sildenafil
en combinacion con Paroxetina reduce la incidencia de EP mayor
que el uso de Paroxetina sola.

ORGASMO RETARDADO

Al contrario de la EP, el orgasmo retardado es una condicion
caracterizada por la dificultad para alcanzar el orgasmo y la
eyaculacion. Esta es una de las disfunciones sexuales
masculinas menos comprendidas. Para muchos hombres, el
retraso en el orgasmo ocasiona una reduccion significativa en la
satisfaccion sexual y el bienestar psicologico. Existen escasos
estudios enfocados a esta alteracion. Algunos estudios
describen hallazgos y proporcionan evidencia empirica que
soporta la eficacia de los tratamientos disponibles.

ETIOLOGIA.

Historicamente, las tasas de incidencia del orgasmo retrasado son
relativamente bajas, con un rango en la poblacion general, entre
el 15y 4%. Sin embargo, desde la década pasada, los médicos
han visto un aumento en esas tasas debido al efecto colateral de
los ISRS y los inhibidores de la FDE5. Como se mencion6
anteriormente, estos efectos son ttiles en el tratamiento de la EP,
y también tiene el potencial de extender el periodo de latencia en
hombres sanos. Enhombres que toman ISRS el rango de retardo
del orgasmo vadel 16% al 37%.

Si se descartan los efectos adversos de los medicamentos, las
principales etiologias de esta alteracion son tanto neurologicas
como psicologicas. Las lesiones de la columna vertebral son la
causa neuroldgica principal del retraso del orgasmo.

Se han propuesto varias teorias para explicar las razones
psicoldgicas para esta disfuncion, cuando se han descartado las
causas neuroldgicas y medicamentosas. Estas interpretaciones
psicodinamicas como miedo a la castracion, miedo a destruir al
compafieroy la hostilidad hacia las mujeres.

Otros autores tienen un acercamiento mas sistematico y
proponen como causa principal de este problema la falta de
estimulacion psicolégica y fisica. Unos autores sugieren que el
umbral de la eyaculacion en estos hombres es mas alto y ofrecen
acercamientos cognitivos-conductuales para el paciente y la
pareja para ayudar a alcanzar la eyaculacion durante la relacion
sexual. La mayor parte de la literatura en esta area consiste en
reportes de casos y por lo tanto no se han identificado
suficientemente las causas psicoldgicas. Los tratamientos
propuestos para esta alteracion incluyen terapia cognitiva
conductual, evitar el uso de ciertos medicamentos y la
estimulacion vibratoria del pene.

TERAPIACONDUCTUAL.

Actualmente la terapia sexual cognitiva-conductual es el
tratamiento principal para alcanzar el orgasmo durante las
relaciones sexuales. Se han citado reportes de casos con éxito y
fracaso en el tratamiento. Sin embargo, expertos argumentan
que mejorando el asesoramiento y el tratamiento se tendrd una
terapia sexual cognitiva-conductual exitosa, con un rango de
éxito del 80%. Se debe tener precaucion al interpretar estos
datos ya que no existe suficiente evidencia sobre la utilidad de la
terapia sexual para curar o aminorar esta condicion.




TRATAMIENTO MEDICO

Ningun tratamiento médico ha demostrado, eficacia en el
tratamiento del orgasmo retardado. Se han investigado en
modelos animales el uso de 1a yohimbina y ciproheptadina.

La yohimbina, que actiia en los receptores alfal y alfa2
adrenérgicos, pueden bloquear auto receptores inhibitorios que
aumentan la transmision noradrenérgica, posiblemente
facilitando la respuesta para la eyaculacion.

Se piensa que la ciproheptadina tiene un efecto serotoninérgico
que facilita la eyaculacion. En ratas se ha demostrado eficacia
moderada facilitando la actividad sexual.

VIBROESTIMULACION DEL PENE.

Se sugiere que esta puede ser una opcion para la eyaculacion
retardada, este se utiliza mediante un vibrador que se aplica en el
area del frenillo, en tres ocasiones, por periodos de un minuto de
descanso por uno de vibracion; la evidencia actual es que ayuda a
iniciar el reflejo eyaculatorio normal, estimulando los nervios
aferentes.  Este método también ha sido efectivo en el
tratamiento de anorgasmia en pacientes con lesiones medulares
porarribade T 10.

ANORGASMIA

También se refiere como anorgasmia congénita, y es la
incapacidad de conseguir un orgasmo. Su incidencia es del
0.14% de la poblacion.  Se cree que la etiologia primaria es

psicologica. El hombre tipico es muy racional, con control de
emociones y con estrictos antecedentes religiosos. Como
resultado se cree que estos no tienen percepcion de su
sensualidad. El tratamiento de este procedimiento
normalmente involucra terapia sexual cognitiva y de
comportamiento.

DISORGASMIA

La presencia del dolor post-orgasmo se conoce como
disorgasmia; se conoce muy poco de su incidencia, pero se
considera poco comun, se cree que pacientes sometidos a
prostatectomia, radioterapia pélvica y enfermedad crénica
pélvica tienen disorgasmia.  Esta se puede asociar a espasmos
de los musculos del piso pélvico o del cuello de la vejiga, sin
embargo no hay estudios electromiograficos que lo comprueben.
Hay medicamentos, como bloqueadores alfa adrenérgicos, han
demostrado ser efectivos en algunos casos.

CONCLUSIONES
Para los hombres las alteraciones del orgasmo son la eyaculacion
retrograda, el orgasmo retardado, la anorgasmia y disorgasmia.

Atn falta mucho que investigar para entender y tratar estos
padecimientos, que tienen implicaciones en la calidad de vida y
su satisfaccion emocional.

Cuadrolll
MEDICAMENTOS QUE PUEDEN INFLUIR EN LA EYACULACION

ANTIPSICOTICOS
Tranquilisantes mayores
Cloropromacina HCI (Largactil)
Cloroproxitina (Tractan)
Haloperidol (Aldol)
Periferazina (Trilafon)
Trifluoperazina HCl (Stelazine)

ANTIDEPRESIVOS ANSIOL{TICOS O INHIBIDORES
DE LA MONOAMINO OXIDASA
Amitriptilina (Tryptanol, anapsique)*
Clomipramina HCI (Anafranil)*
Pargilina HCI (Eutonil)*
Fenetzine (Sulfato de)*
ANTIDEPRESIVOS (INHIBIDORES DE LA
RECAPTURA DE SEROTONINA)
Citaloptam (Seropram)*
Escitalopram (lexapro)*
Mirtazapina (Remeron)*
Duloxetina (Cymbalta, Yentreve)*
Fluoxetina HCI (Prozac)*
Setralina HCI (Artruline)*
Paroxetina HCI (Paxil)*
Ventaxina HCI (Efexor)*

ANTIHIPERTENSIVOS
Betandina
Guanetidina (Ismelin)
Fenoxibenzamina (Dibenzilina)
Fentolamina (Regitina)
Prazocina (Minipress)
Reserpina (Higalim-100-Serpasil)
Tiazidas

BENZODIAZEPINAS

Alprazolam (Tafil)
Clorodiazapoxido HCI (Librax)
Clonazepan (Rivotril)
Lorazepan (Ativan)
MEDICAMENTOS PARA LA PROSTATA

Inhibidores de la 5 Alfa Reductasa, Alfa
bloqueadores (**)(***)
OTROS
Alcohol
Baclofen (Lioresal)
Acido Epsilon Amino Caproico (Amikar)
Metadona (Rubidexol)
Naproxeno (Naxen)

* RETARDA EL EYACULADO
** DISMINUYEN EL VOLUMEN EYACULADO
*** EYACULACION RETROGRADA
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