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Tanto el nebivolol como el metoprolol disminuyen la presion
arterial, con similar efecto antihipertensivo, pero el nebivolol
se asocioé con mayor proteccion ante ‘
de la funcion sexual.
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DE, disfuncién eréctil; HTA, hipertension arterial; IIEF-5, Infernational Index of Erectile Function 5; NO, éxido nifrico; PA, presién arterial

Nebivolol ejerce efectos positivos sobre la funcién eréctil al colaborar con la liberacién de éxido nitrico,

lo que evita la DE y la impotencia y no disminuye de manera significativa el puntaje del IIEF-5.
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Tanto el nebivolol como el metoprolol disminuyen la presién arterial, con similar efecto antihipertensivo,
pero el nebivolol se asocié con mayor proteccién ante los trastornos de la funcién sexual.
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Introduccién y objetivos

La disfuncién eréctil (DE) se define como la incapacidad para
lograr o para mantener una ereccion suficiente para llevar a
cabo una relacion sexual. Su etiologia incluye causas vascula-
res, neurogénicas, hormonales y farmacoldgicas entre otras. La
hipertension arterial (HTA) y algunos antihipertensivos pueden
afectar negativamente la funcién eréctil. La prevalencia de DE
en pacientes hipertensos es aproximadamente del doble que
en la poblacién normotensa.

La HTA se asocia con multiples complicaciones sistémicas,
especialmente vasculares. El efecto negativo de la HTA sobre
la funcion eréctil esta relacionado con disfuncion endotelial,
aterosclerosis, diabetes comorbida, sindrome metabdlico, obe-
sidad y enfermedad vascular. A medida que la duracién de la
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HTA se prolonga, la incidencia de DE también aumenta y al-
gunos antihipertensivos (tiazidas, betablogueantes [BB], espi-
ronolactona) pueden exacerbarla. Los BB se han relacionado
especialmente con el deterioro de la funcion eréctil. Se ha
informado que la prevalencia de DE es de mas del 70% en los
pacientes que reciben BB por mas de 6 meses y se ha vincula-
do con inhibicién de la actividad simpatica, debilidad general,
fatiga, sedacion y trastornos del suefio.

El nebivolol es un BB de nueva generacién, antagonista al-
tamente selectivo del receptor adrenérgico beta-1 y agonista
beta-3, que induce vasodilatacion mediada por la liberacién
de oxido nitrico (NO). EI NO liberado por el endotelio es un
neurotransmisor no adrenérgico y no colinérgico que estimula
la funcion eréctil peniana. EI NO aumenta la produccion de



guanosin monofosfato ciclico (GMPc), que relaja el musculo
liso vascular peniano y los senos cavernosos, lo que lleva a la
ereccion. El nebivolol activa la sintasa del NO endotelial, con
liberacion de NO, por lo que los expertos consideran que este
BB, a diferencia de otros, ejerce efectos positivos sobre la fun-
cion eréctil, evitando la DE vy la impotencia.

Los autores llevaron a cabo este estudio clinico prospectivo,
aleatorizado y cruzado para comparar los efectos del nebivo-
lol v del metoprolol sobre la funcién eréctil en hombres
hipertensos.

Pacientes y métodos

El estudio se llevd a cabo en un hospital universitario de
Turquia. El protocolo fue aprobado por el comité local de ética,
y los participantes firmaron un consentimiento informado. Se
incorporaron al estudio hombres casados hipertensos (presién
arterial [PA] > 140/90 mm Hg), con HTA conocida o de re-
ciente diagnéstico. Los participantes con HTA conocida po-
dian recibir nebivolol o metoprolol, solos o en combinacion
con otros antihipertensivos. Se excluyeron los pacientes con
antecedentes de traumatismo pelviano, cirugia pelviana o
prostatica, enfermedad neuroldgica, ansiedad, depresién ma-
yor, alteraciones del eje hipotalamo-hipofisiario, enfermedad
arterial periférica, insuficiencia hepatica o tratados con farma-
cos que causan DE. Se excluyeron también los pacientes con
insuficiencia cardiaca descompensada, blogueo auriculoventri-
cular, hipotension (< 100 mm Hg de PA sistélica), enfermedad
pulmonar obstructiva crénica grave y PA > 160/100 mm Hg.
Las funciones sexuales se registraron mediante un cuestiona-
rio detallado. La presencia de DE se evalud con el Internatio-
nal Index of Erectile Function 5 (IIEF-5) y con el Sexual Encoun-
ter Profile (SEP). En los pacientes con DE se realizé la prueba
de la papaverina para diferenciar una causa organica de una
psicogénica. Se efectud una ecografia Doppler color peniana
para estudiar la presencia de vasculopatia.

Los participantes fueron asignados en forma aleatoria para re-
cibir nebivolol (5 mg/dia) o metoprolol (50 mg/dia) durante un
mes. Al término del mes, los pacientes tuvieron 4 semanas de
reposo farmacoldgico, al cabo del cual reiniciaron tratamiento
con el otro BB durante un mes. Si el paciente recibia otro antihi-
pertensivo, este no se suspendia durante el periodo de reposo
farmacoldgico. La PA fue controlada en el seguimiento cada 15
dias. Los pacientes con registros superiores a 160/100 mm Hg
se excluyeron del protocolo y fueron derivados para el trata-
miento de la HTA. Cada 4 semanas se midi6 la concentracién
plasmatica de NO. Los valores se expresaron como medias
+ desviacion estandar. La PA, la frecuencia cardfaca y el punta-
je del IEF-5 se compararon con la prueba de la t para muestras
pareadas, vy los subgrupos con la prueba del orden con signo
de Wilcoxon. Los resultados del cuestionario SEP se compa-
raron con la prueba de chi al cuadrado. Las correlaciones se
evaluaron con la prueba de Pearson. Un valor de p < 0.05 se
considerd estadisticamente significativo.

Resultados

Setentay tres pacientes se incluyeron en el estudio; 12 fueron
excluidos durante el ensayo por detectarse HTA no controla-
da. De los 61 pacientes restantes, 22 tenian HTA de diagnos-
tico reciente y 39 presentaban HTA previa (12 tratados con

BB). La edad de los participantes fue de 54.27 + 7.57 afos.
La duracién media de la HTA fue de 4.68 + 3.32 afios. La PA
sistolica (PAS) fue de 150.03 £ 12.70 mm Hg, y la PA diastoli-
ca (PAD), de 96.42 + 6.85 mm Hg. Trece participantes (21.3%)
no presentaban DE, 27 (44.2%) tenian DE psicogénica, 10
(16.3%) tenian DE arteriogénica 'y 11 (18%) presentaban DE
por insuficiencia venosa. La PAS, la PAD v la frecuencia cardia-
ca disminuyeron significativamente con el uso de cualquiera
de los 2 BB evaluados, sin diferencias significativas entre ellos
(p=0.82,p=0.19 y p = 0.83, respectivamente). Los valores
iniciales de NO fueron similares. Después de 4 semanas de
tratamiento, los valores de NO plasmatico se elevaron con el
nebivolol (p < 0.001) y no se modificaron con el metoprolol
(p =0.268).

En los pacientes con DE psicogénica, arteriogénica y por insu-
ficiencia venosa, el metoprolol disminuyd de manera significati-
va el puntaje del IIEF-5 (p < 0.01, p < 0.004 y p < 0.005, res-
pectivamente), mientras que el nebivolol no lo hizo (p = 0.201,
p = 0.598 y p = 0.088, respectivamente). En los pacientes sin
DE, ambos farmacos disminuyeron significativamente el pun-
taje del IIEF-5, pero la reduccion fue mayor para el metopro-
lol (p = 0.001) que para el nebivolol (p = 0.012). En el SEP,
el puntaje disminuyd significativamente mas en el grupo de
metoprolol que en el grupo de nebivolol.

Se observé una correlacion negativa entre la edad y los valores
plasmaticos de NO (r de Pearson = -0.265, p = 0.039). Hubo
una correlacion positiva entre los valores de NO vy el puntaje
del lIEF-5 (r de Pearson = 0.284, p = 0.026).

Discusion y conclusiones

Los BB se utilizan para la HTA, la insuficiencia cardiaca, las
arritmias, el infarto de miocardio, el temblor esencial y la hiper-
tension portal. Uno de sus efectos adversos mas importantes
es la DE, lo que puede ser una causa de abandono del trata-
miento. Sin embargo, los autores destacan que la HTA de por si
puede producir DE debido a cambios ateroscleréticos y micro-
circulatorios, y al fracaso de la relajacion vascular inducida por
el NO, que inhiben el flujo de sangre a los cuerpos cavernosos
e impiden la ereccion.

Los resultados de este estudio muestran que tanto el nebivolol
como el metoprolol disminuyen la PAS y la PAD, con similar
efecto antihipertensivo. Sin embargo, el metoprolol se asocid
con mayores trastornos de la funcién sexual que el nebivolol.
Este ultimo no causd disminucion significativa del puntaje del
[IEF-5 en pacientes con DE por causa psicogénica, arteriogé-
nica o venogénica. En el SEP se observé también que el efecto
negativo del metoprolol sobre la funcion sexual fue mayor que
el del nebivolol.

Los autores estiman que el efecto protector del nebivolol se
debe al incremento de la concentracion plasmatica de NO, que
contrarresta el efecto BB y preserva la funcion eréctil. Las in-
vestigaciones previas informaron que el nebivolol ejerce efec-
tos positivos sobre la actividad sexual, en comparacion con
otros BB, tanto en pacientes hipertensos como en aquellos
sometidos a cirugia coronaria con circulaciéon extracorporea.
En conclusion, el nebivolol y el metoprolol tienen efecto anti-
hipertensivo similar, pero el nebivolol es méas eficaz en la pre-
servacion de la funcion sexual debido a la mayor produccion
de NO.
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