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1. ABREVIATURAS

IEF-5 Internetional Index of Erectile Function
NIH National Institute of Health

ITB indice tornozelo braquial

HVE Hipertrofia do ventriculo esquerdo
TRIV Tempo de relaxamento isovolumétrico
NAC Neuropatia autondmica cardiovascular

PCR Proteina C reativa



2. INTRODUCAO

A disfuncéo erétil é definida como a inabilidade recorrente ou definitiva em ter ou em
manter a erecdo com rigidez e por tempo suficiente para completar o ato sexual. E uma
condi¢cdo comum e sua prevaléncia aumenta com a idade. O estudo MALES avaliou 27.839
homens, entre 20 e 75 anos, em 8 paises (incluindo o Brasil), através de um mesmo
instrumento, e constatou que apesar da variagdo entre os diferentes paises, a prevaléncia de
disfuncdo erétil aumenta com a idade e com a presenca de comorbidades como doenca
cardiovascular, dislipidemia e depresséo, sendo em média de 16% [1]. J& no estudo realizado
em Porto Alegre por Rhoden e colaboradores, a prevaléncia de disfuncdo erétil em 965
homens participantes de um programa de rastreamento para cancer de prostata, com média de
idade de 60,7 anos, foi de 53,9%. O estudo em questdo ndo avaliou associagdes da disfungéo
erétil com as comorbidades [2]. A diferenca de prevaléncia entre estes estudos pode dever-se
principalmente a faixa etiria mais avangada dos individuos estudados por Rhoden e

colaborados.

A etiologia da disfuncdo eretil € multifatorial [3], podendo resultar de causas organicas
(vasculares, neurogénicas, hormonais, anatbmicas ou induzida por drogas), psicoldgicas ou
uma combinacdo de ambas. Uma resposta erétil normal resulta de interacdo entre respostas de
neurotransmissores, bioquimicas, vasculares e de mdusculo liso, iniciadas por estimulos
parassimpaticos e simpaticos. A producdo de 6xido nitrico por células endoteliais apds o
estimulo parassimpatico desencadeia uma cascata molecular que resulta em relaxamento
muscular liso e influxo arterial para o interior do corpo cavernoso, o que é seguido pela

compresséo do retorno venoso, que produz a eregéo [4].

Uma maneira objetiva e simples de diagnosticar e graduar a disfuncdo erétil é atraves

da avaliacdo dos individuos por respostas a questionarios validados. A verséo resumida com 5



itens do Internetional Index of Erectile Function (IIEF-5) [tabelas 1 e 2] é a mais usada
atualmente. Os itens deste questionario foram selecionados com base nas suas capacidades de
identificar a presenca ou auséncia de disfuncdo erétil conforme a definicdo do National
Institute of Health (NIH). O escore obtido através da soma dos 5 itens varia de 5 a 25 e
apresenta sensibilidade e especificidade de 0,98 e 0,88, respectivamente, quando se assume 0
valor 21 como ponto de corte, para o diagndstico de disfuncéo erétil [5]. O questionario I1EF-

5 é validado em varios idiomas, incluindo o portugués [6].

Tabela 1: 1IEF-5 versao portugués

Pergunta Possiveis respostas

Q1 — Como vocé classifica seu grau de | 1 — muito baixo/nenhum
confianca em conseguir e manter a | 2 — baixo

erecdo? 3 — moderado

4 — elevado

5 — muito elevado

Q2 — Quando vocé conseguiu atingir a | 1 —quase nunca/nunca

erecdo, quantas vezes essa erecdo foi | 2 — poucas vezes (menos da metade das
suficientemente firme para a penetracdo? | vezes)

3 — algumas vezes (cerca de metade das
vezes)

4 — muitas vezes (mais da metade das
vezes)

5 — quase sempre/sempre

Q3 — Durante a relagdo sexual, quantas | 1 —quase nunca/nunca




vezes VOCE conseguiu manter a erecdo

apos a penetracdo?

2 — poucas vezes (menos da metade das
vezes)
3 — algumas vezes (cerca de metade das
vezes)
4 — muitas vezes (mais da metade das
vezes)

5 — quase sempre/sempre

Q4 — Durante as relacbes sexuais, foi
dificil manter a erecdo até o final da

atividade sexual?

1 — extremamente dificil
2 — muito dificil

3 —dificil

4 — ligeiramente dificil

5 —nao dificil

Q5 — Quando tentou ter relagcdes sexuais,

guantas vezes voceé sentiu-se satisfeito?

1 — quase nunca/nunca

2 — poucas vezes (menos da metade das
vezes)

3 — algumas vezes (cerca de metade das
vezes)

4 — muitas vezes (mais da metade das
vezes)

5 — quase sempre/sempre

Tabela 2: Categorias diagndésticas conforme escore IHEF-5

Escore

Diagnadstico

5-7

Disfuncéo erétil grave
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8-11 Disfuncéo erétil moderada
12-16 Disfuncdo erétil leve a moderada
17-21 Disfuncdo erétil leve

22-25 Sem disfuncéo eretil

3. DIABETES MELLITUS E DISFUNCAO ERETIL

O diabetes mellitus é uma doenga metabolica caraterizada por hiperglicemia
decorrente de defeitos na secrecdo e/ou na ac¢do da insulina. Os niveis elevados de glicose
acabam por danificar vasos e nervos, levando a complicacBes crénicas microvasculares
(retinopatia, neuropatia e nefropatia) e macrovasculares (doenca arterial coronariana, acidente

vascular cerebral e doenca vascular periférica).

Entre 25 e 75% dos homens diabéticos tipo 2 queixam-se de disfuncdo erétil. A
etiologia da disfuncdo erétil no paciente diabético, assim como no ndo diabético, é
multifatorial [7]. Causas organicas vasculares e neurogénicas sdo particularmente importantes
nesses pacientes [4], tendo em vista seu maior risco de vasculopatia e neuropatia relacionadas

a hiperglicemia cronica caracteristica da doenca.

3.1. Vasculopatia, diabetes mellitus e disfuncdo erétil

A vasculopatia causada pelo diabetes pode levar a disfuncdo erétil pelos seguintes

mecanismos:

3.1.1. Produtos finais de glicacdo avancada: a hiperglicemia crénica do diabetes

mellitus pode levar a rea¢fes ndo enzimaticas entre glicose e proteinas, lipidios ou &cidos

nucleicos. Os produtos finais de glicacdo avancada provenientes destas reagoes, ligam-se
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covalentemente ao colageno vascular, resultando em diminuicdo da elasticidade, disfuncao
endotelial e aterosclerose. Os produtos finais de glicacdo avancada encontram-se elevados no

interior do corpo cavernoso de pacientes diabéticos, sugerindo possivel lesdo tecidual [7].

3.1.2. Sintese reduzida de &xido nitrico: o Oxido nitrico é importante para o

mecanismo de erecdo, jA que medeia o relaxamento do corpo cavernoso através do GMP
ciclico. Contudo, pacientes diabéticos possuem niveis elevados de radicais superdxido no
interior do corpo cavernoso [7]. Isso pode explicar a reducdo dos niveis de 6xido nitrico

sintetase e a disfuncdo da musculatura lisa cavernosa.

3.1.3. Aumento dos niveis de endotelina e da densidade de receptor endotelina-B: as

endotelinas sdo uma familia de peptideos secretadas pelo endotélio vascular com propriedades
vasoconstritoras e pressdricas, agindo através de dois receptores, A e B. No corpo cavernoso,
0 receptor endotelina-B tem funcdo vasoconstritora . Individuos diabéticos possuem niveis
elevados de endotelina-1 e maior densidade de receptores endotelina-B no corpo cavernoso,

sugerindo predominio de resposta vasoconstritora e consequente piora da funcéo erétil [7].

3.2. Neuropatia, diabetes mellitus e disfuncdo erétil

O dano neuronal é outro mecanismo importante na disfuncdo erétil no individuo
diabético. Existe documentacdo de tempos de laténcia prolongados dos nervos pudendos,
assim como dos reflexos uretral e uretroanal [7]. Estas vias sdo importantes para a erecgéo,

logo, a neuropatia pode contribuir para disfungéo erétil.
4. HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA E DISFUNCAO ERETIL

Define-se como hipertensdo arterial sistémica a média de 2 ou mais medidas de
pressdo arterial, aferidas de maneira apropriada em pelo menos duas ocasifes, maiores ou

iguais que 140/90 [8]. No Brasil, estima-se que 24% dos homens com mais de 20 anos sejam



12

hipertensos [9]. Em Porto Alegre, cerca de 1/3 da populagdo.maior de 18 anos € hipertensa
[10].

Entre os homens hipertensos, a disfuncdo erétil € uma condi¢cdo comum. Feldman e
colaboradores reportaram prevaléncia de disfuncao erétil de 45,2% em homens hipertensos

versus 10% na populacgdo geral [11].

O mecanismo pelo qual a hipertenséo arterial sistémica leva a disfuncéo erétil pode
estar relacionado a disfuncéo endotelial. Niveis persistentemente elevados de pressdo arterial
podem causar estresse oxidativo e lesdo endotelial. Como consequéncia, artérias, arteriolas e
sinusoides do corpo cavernoso perdem sua capacidade de dilatacdo [12]. Além disto, fatores
ndo endoteliais também podem contribuir [12]. A lesdo a musculatura lisa também pode
prejudicar a vasodilatacdo peniana. Apesar de ainda ser matéria de debate, o uso de alguns
farmacos anti-hipertensivos parece contribuir para a disfuncdo erétil, como os diuréticos
tiazidicos e betabloqueadores [12]. Este efeito foi especificamente avaliado no estudo
TOMHS [13]. Neste estudo, pacientes com hipertenséo arterial leve foram randomicamente
alocados para tratamento com mudanca do estilo de vida mais placebo ou um de cinco
farmacos anti-hipertensivos, todos de classes diferentes: acebutolol, anlodipina, clortalidona,
enalapril ou doxazosina. A incidéncia de disfung&o erétil em dois anos foi maior com o uso de
clortalidona (diurético tiazidico) do que com o placebo (17,1 versus 8,1 por cento); nenhum
outro farmaco foi diferente do placebo. No entanto, na avaliacdo de 48 meses de seguimento,
ndo houve diferenca entre os diferentes tipos de na ti-hipertensivos quanto a incidéncia de
disfuncéo erétil. Apesar da crenca de que betabloqueadores sejam uma importante causa de
disfuncéo erétil, uma revisdo sistematica de ensaios clinicos randomizados encontrou apenas

um pequeno aumento neste risco (5 em cada 1000 pacientes tratados) [14].

5. RISCO CARDIOVASCULAR E DISFUNCAO ERETIL
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As doengas cardiovasculares sdo importante causa de morbimortalidade tanto no
Brasil quanto em outros paises. A mortalidade por estas patologias no Brasil em 2004 foi de
286 por 100.000 habitantes. No mesmo periodo, nos Estados Unidos da América, a

mortalidade por doencas cardiovasculares foi de 179 por 100.000 habitantes [9].

A aterosclerose desempenha importante papel causal em muitas doengas
cardiovasculares. Na sua génese a formacdo da placa aterosclerética em artérias coronarias e
em outros leitos arteriais € o evento inicial. Estas lesdes podem comecar ja na infancia,
progridem durante a vida adulta e culminam com obstrucdo arterial na meia idade ou
posteriormente, 0 que determina eventos cardiovasculares diversos, tais como infarto agudo
do miocardio, acidente vascular encefalico e necrose de extremidades. Vérios fatores de risco
foram identificados como contribuintes para o desenvolvimento das doencas ateroscleréticas
[15]. Estes fatores de risco sdo divididos entre modificAveis (diabetes mellitus, hipertensdo
arterial, tabagismo, dislipidemia, obesidade) e ndo modificaveis (idade, sexo masculino,
historia familiar). A partir deste conhecimento a abordagem principal na prevencdo priméria
dessa doenca € prevenir/tratar os fatores de risco modificaveis [16]. Interessante observar que
a associacdo de varios fatores de risco aumenta o risco cardiovascular, especialmente em
pacientes com diabetes mellitus [17]. No Rio Grande do Sul, Gus e colaboradores
encontraram prevaléncia de hipertensdo arterial sisttmica de 33,7%, principalmente quanto
maiores & idade, o indice de massa corpérea e quanto mais baixa fosse a renda [18]. Em
individuos com diagndstico de diabetes mellitus ou com glicemia de jejum alterada, Schaan e

colaboradores observaram uma alta prevaléncia de obesidade, hipertenséo e dislipidemia [19].

Embora potencialmente Uteis, fatores de risco cardiovasculares emergentes tém sido
sugeridos nos Gltimos anos, mas ainda nao foram incorporados a pratica clinica. Dentre eles

podem ser citados os marcadores inflamatdrios, fibrinogénio e lipemia pos-prandial [16].
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Muitos desses fatores de risco sdo reconhecidamente também associados a uma maior
prevaléncia de disfuncéo erétil. Além disso, a presenca de doenca cardiovascular € excelente

preditor de disfuncgdo erétil [20].

A disfunc@o erétil, por sua vez, também é um preditor de eventos cardiovasculares.
Dong e colaboradores, através de revisao sisteméatica com metanalise de 12 estudos de coorte
prospectivos, contabilizando 36.744 individuos, descreveram riscos relativos, entre o0s
pacientes com disfuncéo erétil em relagdo a populacao de referéncia, de 1,48 (IC 95%: 1,25 —
1,74) para doenca cardiovascular, 1,46 (IC 95%: 1,31 — 1,63) para doenca arterial
coronariana, 1,35 (IC 95%: 1,19 e 1,54) para acidente vascular encefalico e 1,19 (IC 95%:
1,05 — 1,54) para mortalidade total. Foi feita anélise de sensibilidade para controle dos fatores
de risco convencionais e os resultados foram similares [21]. No entanto, a grande
heterogeneidade e as diferentes ferramentas empregadas para avaliar a disfuncdo erétil nos
estudos incluidos na meta-anélise sdo importantes limitagdes apontadas pelos autores [21]. De
fato, considerando os dois estudos que utilizaram o IIEF-5, um foi negativo [22], e 0 outro
mostrou que a disfuncdo erétil é preditora de morbidade e mortalidade cardiovascular, mas
apenas os pacientes diabéticos com doenca coronariana comprovada artérias corondarias foram

incluidos [23].

Ja o estudo VITAL avaliou prospectivamente 31.296 homens americanos, sem doenca
cardiovascular prévia, com idade entre 50 e 76 anos que completaram um guestionario sobre
suplementos, alimentacdo, exercicio fisico e saude pessoal. A disfuncéo erétil foi avaliada
através de apenas uma questdo do questionario: "Have you experienced impotence in the last
year?" Os participantes foram contatados anualmente por um periodo médio de 7,8 anos para
avaliacdo de morte por causas cardiovasculares (Classificagdo Internacional de Doengas 10
Revisdo [CID 10]: 100-115, 120-152 e 160-199). Os dados foram ajustados para idade, estado

civil, etnia, nivel educacional, nivel de salde pessoal autoavaliada, indice de massa corporal,
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uso de medicamentos anti-hipertensivos e hipolipemiantes, diabetes mellitus, histéria familiar
de doenca cardiovascular, tabagismo e exercicio fisico. Ap0s ajuste para todas estas variaveis
a disfuncéo erétil ndo foi capaz de predizer o risco de morte por doencas cardiovasculares
(HR 0,93, IC 95% 0,76 — 1,15). A maneira subjetiva e ndo validada de avaliacdo da disfuncéo

erétil torna dificil a comparag¢do com os outros estudos que avaliaram a mesma questao [24].

6. OUTROS MARCADORES DE RISCO CARDIOVASCULAR E DISFUNCAO

ERETIL

A disfuncdo erétil também estd associada a uma série de marcadores de risco

cardiovascular e desfechos substitutos.

6.1. Proteina C reativa

A inflamacdo tem uma forte participacdo na aterosclerose. O processo inflamatério
contribui tanto para a aterogénese, tanto para a vulnerabilidade da lesdo aterosclerética a

ruptura ou a erosao.

Respaldados nessa evidéncia, marcadores proteicos de inflamacdo vém sendo
estudados como indicadores ndo-invasivos de aterosclerose em individuos saudaveis e como
marcadores de evento recorrente em individuos com aterosclerose estabelecida. O
biomarcador inflamatério mais estudado é a proteina C reativa, que possui ensaios
laboratoriais de alta sensibilidade largamente disponiveis [25]. Fortman e colaboradores
sumarizaram estudos epidemiologicos onde foram incluidos 13 estudos de caso-controle e 11
estudos de coorte. Todos os estudos, com excecdo de dois, mostraram correlacdo linear

positiva entre o0s niveis de proteina C reativa e a incidéncia de doenca arterial coronariana
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[26]. A tabela 3 mostra os resultados dos estudos de coorte. Zambon e colaboradores
avaliaram de forma retrospectiva 111 homens com e 111 homens sem disfuncao erétil com
relacdo aos niveis de proteina C reativa. Os individuos com disfuncdo erétil apresentaram
niveis mais elevados de proteina C reativa quando comparados aos sem disfuncdo (2,1 vs 1,7
mg/L p= 0,04). Contudo os pacientes com disfuncao erétil possuiam maior prevaléncia de

fatores de risco cardiovascular e ndo foi feito ajuste para estas covariaveis [27].

Tabela 3: Resultados dos estudos de coorte avaliando a associacdo entre proteina C

reativa e doenca cardiovascular

Referéncia | Numero Idade Seguimento Razdo de chances
(anos) | (anos) (IC 95%)*
Agewal 131 homens 56-77 |3 1,16 (1,06 — 1,29)
Koenig 936 homens 45-64 | 8,2 2,70 (1,39 - 5,27)
Harris 279 homens 77,8 4,6 1,80 (0,9 - 3,6)

396 mulheres

Jager 631 homens/mulheres | 50-75 |5 1,32 (0,52 - 3,35)
Mendall 1239 homens 45-59 | 13,7 1,53 (0,83 -2,82)
1158 homens 45-59 | 13,7 1,30 (0,59 — 2,86)
Lowe 1595 homens 49-67 | 6,25 1,60 (0,90-2,83)
Ridker 5742 45-73 |5 1,17 (1,03-1,33)

homens/mulheres

Rost 591 homens 69,1 12-14 1,6 (0,87-3,13)

871 mulheres 70,2 2,1(1,19-3,83)

Pirro 2037 homens 45-76 | 5,2 1,0 (0,5-1,8)
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Strandberg | 127 homens 75-85 10 1,22 (1,10-1,35)

328 mulheres

* apos correcdo para demais variaveis.

6.2. Indice tornozelo-braquial

O indice tornozelo-braquial (ITB), além de ser usado para diagndstico e avaliacdo da
severidade da doenca arterial periférica, é também indicador de aterosclerose generalizada
[28,29]. E definido como a relagdo entre a maior pressao arterial sistlica medida no tornozelo
(artéria tibial posterior ou anterior) e a maior pressdo arterial sistOlica entre as artérias
braquiais, aferidas com esfigmomandmetro anerdide e Doppler vascular portéatil [29]. Espera-
se que a pressdo sistolica dos membros inferiores seja igual ou ligeiramente superior a dos
membros superiores. A maioria dos autores considera valores < 0,9 compativeis com o
diagnostico de doenca arterial periférica, o que ainda se relaciona de forma independente a
morbidade e mortalidade cardiovasculares [29]. Quanto menor o valor encontrado, maior a
gravidade da doenca e maior o risco cardiovascular [28,29]. Pacientes com diabetes mellitus,
idosos e com insuficiéncia renal crénica podem apresentar valores > 1,3, 0 que caracteriza a

presenca de artérias ndo compressiveis pela insuflacio do manguito e estdo associados a

doenga aterosclerotica com calcificacdo da camada média e rigidez da parede vascular [29].

Individuos com ITB aumentado (>1,4) tém maior risco de Ulceras, neuropatia,
insuficiéncia cardiaca e acidente vascular cerebral [30]. Estudos longitudinais tém
demonstrado uma associacdo inversa entre os valores de ITB e a incidéncia de eventos
cardiovasculares [31,32,33]. Fatores de risco independentemente associados ao ITB < 1,0

identificados foram tabagismo, diabetes mellitus e idade avangada [31]. No Strong Heart
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Study, diabetes, albuminuria e hipertensdo foram mais frequentes nos individuos com ITB <

0,90 vs. ITB normal [32].

A importancia do ITB na estratificacdo de risco cardiovascular versus o classico
escore de risco de Framingham foi analisada, demonstrando que sua inclusdo na estratificacéo
do risco cardiovascular resultaria em reclassificacdo na categoria de risco e modificacdo das
recomendacdes terapéuticas em 19% dos homens e 36% das mulheres [28]. O conjunto de
evidéncias demonstra que a afericdo do ITB constitui-se em uma forma néo invasiva de
afericdo do estado aterosclerdtico. Valores < 0,90 e > 1,4 associam-Se, independentemente de

outros fatores, a maior risco cardiovascular.

No que se refere a disfuncdo erétil, o ITB nédo se correlacionou com o escore IIEF-5.
Fukui e colaboradores avaliaram 197 homens com diabetes mellitus com escore IIEF-5 de 10
+6,9eITB 1,1 + 0,14. A correlacdo entre estas variaveis foi de 0,054 (p=0,45). Apesar da
aterosclerose aferida pelo ITB e a disfuncéo erétil terem vias patogénicas semelhantes, neste

pequeno estudo tais variaveis ndo se correlacionaram [34].

6.3. Hipertrofia de ventriculo esquerdo e disfuncao diast6lica

A hipertrofia do ventriculo esquerdo (HVE), definida como massa ventricular > 125
g/m2 em homens e > 110 g/m2 em mulheres, tem prevaléncia de 15 - 20% da populagéo
adulta e é marcador de risco cardiovascular, predizendo morbimortalidade cardiovascular
independente dos niveis tensionais [35-37]. Em individuos com diabetes mellitus tipo 2, a
HVE pode ocorrer mesmo na auséncia de hipertensdo arterial sistémica [38]. J& quando
diabetes mellitus tipo 2 e hipertensdo arterial sistémica coexistem, a HVE torna-se muito
prevalente (71%), apesar de apenas uma minoria dos pacientes evoluirem para disfuncdo

ventricular subsequente [39].
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A disfuncgéo diastolica em pacientes diabéticos tem prevaléncia reportada entre 23 e
75% e é considerada a alteracdo funcional inicial no curso da cardiomiopatia diabética.
Contudo, existem algumas controvérsias, ja que 0s critérios diagnosticos de disfuncao
diastdlica evoluiram e fatores como idade, massa ventricular e pressao arterial interferem na
medida da funcdo diastolica [40]. Apesar disso, a presenca de disfuncéo diastélica avaliada
através do ecocardiograma em pacientes diabéticos esta associada com o desenvolvimento
subsequente de insuficiéncia cardiaca e aumento da mortalidade independentemente da

presenca de hipertenséo e doenca coronariana [41].

El-Sakka e colabores avaliaram 230 homens através do escore IIEF e ecocardiografia.
Houve correlacao significativa entre o escore IIEF e varidveis de funcdo diastolica avaliadas

pela ecocardiografia [42].

6.3.1. Avaliacdo ecocardiogréafica da hipertrofia de ventriculo esquerdo e da disfuncéo

diastolica

As modalidades utilizacdo para a avaliacdo morfoldgica cardiaca sdo 0 modo M e o
bidimensional. O uso concomitante do Doppler permite a avaliacdo dos fluxos sanguineos e

da movimentacdo das paredes cardiacas [43].

No célculo da massa ventricular esquerda, sdo usadas a espessura diastolica das
paredes, do septo e da parede posterior e as dimensdes da cavidade do ventriculo esquerdo

[44].

Apos o célculo da massa do ventriculo esquerdo, devem-se indexar os valores pela
superficie corporea ou estatura dos individuos. A melhor indexagédo ainda € motivo de debate,

contudo, a divisao pela superficie corporea subestima a massa nos individuos obesos, por isso
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nesse grupo em especial seria recomendavel a indexacdo pela estatura. Porém, ndao ha dados
conclusivos sobre sua utilizacdo na estimacdo de risco cardiovascular. A indexagdo pela

estatura é feita elevando-se a altura do individuo em metros a poténcia de 2,7 [44].

A avaliacdo da geometria do ventriculo esquerdo é tdo importante quanto a avaliagéo
da massa, pois apresenta valor prognostico: quando a espessura relativa da parede posterior,
obtida pela soma das espessuras do septo e da parede posterior, dividindo-se o resultado pelo
didmetro diastdlico do ventriculo esquerdo [43], estd aumentada, h& risco aumentado de
morbimortalidade cardiovascular, mesmo quando ndo ha aumento de massa ventricular [44].
A hipertrofia concéntrica apresenta 0 mais expressivo risco cardiovascular: nos pacientes sem
doenca arterial coronariana prévia, o risco de morte aumenta de 1,5% para 4,2%/ ano. Ja 0s
pacientes que ja apresentam doenca arterial coronariana, tém seu risco elevado de 2,7% para

7,6%/ ano [44].

Na avaliacdo da funcdo diastolica, o ecodopplercardiograma pode ser usado de
diversas formas para se inferir indicios de disfuncdo. A funcdo diastdlica pode ser avaliada
das seguintes formas: pelo fluxo diastélico transmitral, através da mensuracdo das ondas E
(fase inicial de enchimento rapido) e A (contracdo atrial), relacdo das ondas E/A e tempo de
desaceleracdo da onda E; pelos fluxos em veia pulmonares e mensuracao das ondas S, D e A,
sendo que esta forma tem a limitacdo da dificil aquisicdo técnica através do Doppler
transtoracico; pela avaliagdo da movimentacdo miocardica durante a diastole, através do
Doppler tecidual no anel mitral junto a parede septal e parede lateral, com mensuragdo do

pico de velocidade das ondas E' e A" (doppler tecidual), e calculo da relagdo E/E’ [43,44].

O tempo de relaxamento isovolumetrico (TRIV) também é uma ferramenta importante

na avaliacdo da funcdo diastolica. Comecga no fechamento da valva aodrtica e termina na
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abertura da valva mitral. Quando ocorre alteracdo no relaxamento diastélico, o TRIV em geral

é superior a 100 m/s [44].

A relacdo E/A apresenta-se diminuida nas fases iniciais da disfuncdo diastélica e
aumentada na insuficiéncia grave, contudo, analisada isoladamente, é de dificil interpretacéo
na disfuncdo diastolica moderada, quando apresenta-se normal [43]. Com a evolugdo da
disfuncdo, ha aumento da pressdo do atrio esquerdo, que provoca abertura mais precoce da
valva mitral e, com isso, diminuigdo do TRIV e aumento da velocidade da onda E mitral,
tornando a aumentar a relacdo E-A e a deixa igual ou maior que 1,0. Com o aumento da
pressao do ventriculo esquerdo, ha diminuicdo do tempo de desaceleracdo da onda E. A esse
conjunto de fenbmenos decorrentes da piora do relaxamento, cuja traducdo ecocardiografica

simulam normalidade, da-se o nome de “pseudonormaliza¢do” [44].

A relagdo E/E’ correlaciona-se com a pressao de enchimento do ventriculo esquerdo,
sendo que valor acima de 15 € considerado forte indicativo de presses de enchimento
aumentadas, enquanto valores até 8 sdo considerados como representativos de pressdes de
enchimento baixas. A correlacdo do indice se mantém na insuficiéncia cardiaca com ou sem
fracdo de ejecdo preservada e no padrdo pseudonormal de disfuncdo diastolica. Assim,
constitui-se num dado importante na avaliacdo da relacdo E/A quando essa esta normal,
atuando na diferenciacdo dos pacientes higidos dagueles que apresentam disfuncdo diastélica

com padréo pseudonormal [45].

6.4. Neuropatia autonémica cardiovascular

A neuropatia autondmica cardiovascular é definida como a piora no controle
autondmico do sistema cardiovascular. A prevaléncia varia enormemente dependendo da

populacéo e dos critérios utilizados para fazer o diagnostico [46]. A tabela 4 mostra cinco
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testes realizados para se estabelecer o diagnostico de neuropatia autonémica cardiovascular e

seus pontos de corte segundo Neumann e colaboradores [47].

A neuropatia autondmica cardiovascular associa-se de maneira significativa com a
mortalidade cardiovascular e, em alguns estudos, também com isquemia miocéardica

silenciosa, acidente vascular encefalico e morbidade perioperatoria [48].

A disfuncéo erétil por sua vez é considerada manifestacdo de neuropatia autondémica.
Associa-se positivamente tanto com neuropatia sensitiva quanto motora [49]. A associacdo de

NAC e disfuncéo erétil ainda ndo foi avaliada em estudos epidemiolégicos.

Tabela 4: Testes para diagnéstico de NAC e ponto de corte considerado anormal

Teste Ponto de corte

Resposta da frequéncia cardiaca a|<6

manobra respiratdrio

indice de Valsalva <121

Resposta da frequéncia cardiaca a posicao | < 1,06

supina

Resposta da pressao arterial a posicdo | > 20

supina

Resposta da pressdo arterial ao handgrip <10

7. OBJETIVOS

7.1. Descrever a prevaléncia de disfuncdo erétil, bem como sua graduacao atraves do
IIEF-5, em individuos com diabetes mellitus tipo 2 e hipertensao arterial sistémica, atendidos

em ambulatérios de referéncia;
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7.2. Descrever a associacao entre a presenca/auséncia de disfungéo erétil e marcadores
de risco cardiovascular: proteina C reativa, variaveis ecocardiograficas de HVE e disfuncéo

diastolica, ITB e neuropatia autonémica cardiovascular.

7.3. Descrever correlagédo entre o escore IIEF-5 e marcadores de risco cardiovascular:

proteina C reativa, varidveis ecocardiograficas de HVE e func¢éo diastdlica e ITB.

8. JUSTIFICATIVA

Uma vez que a disfuncéo erétil:

- pode ser fécil e rapidamente avaliada por questionario simples (I1IEF-5);

- prediz eventos cardiovasculares;

- esta associada a marcadores de risco cardiovascular classicos;

Passa a ser importante saber o quanto o escore IIEF-5 se associa com marcadores
inflamatdrios (PCR) e com lesdo em 6rgédos-alvo subclinicas sabidamente também preditores
de eventos cardiovasculares, mas de metodologia mais complexa. Isso pode ser mais uma
evidéncia para respaldar o uso do escore IIEF-5 como método de reestratificacdo de risco

cardiovascular.
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