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¥ RESUMEN

Introduccioén: El hipogonadismo de inicio tardio (HIT)
es la disminucion de los niveles de testosterona sérica
(NTS), que ocurre en hombres como parte del proce-
so de envejecimiento. Anteriormente se conocia como
sindrome de ADAM (Androgen De¢ficiency in the Aging
Male). Se caracteriza clinicamente por alteraciones de la
funciéon sexual, disminucion de la fuerza fisica y masa
muscular, cambios de humor y disminucién de la capa-
cidad cognitiva.

Objetivos: Determinar los NTS asi como la frecuencia
de hipogonadismo por grupo de edad, en pacientes del
Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez".

Material y métodos: Estudio descriptivo, abierto,
prospectivo y transversal para determinar los NTS y la
frecuencia de HIT en pacientes masculinos del Hospital
General “Dr. Manuel Gea Gonzalez”, atendidos entre el
31 demayoyel 31 de agosto del 2011. Se realizo el cues-
tionario de sintomas de hipogonadismo y se determiné
el NTS total.

Resultados: Se estudiaron en total 200 hombres, con
una edad promedio de 60.1 afios (rango entre 30 y 80
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® ABSTRACT

Introduction: Late-onset hypogonadism is the decrease
in serum testosterone levels that is part of the aging process
in men. Previously known as Androgen Deficiency in the
Aging Male (ADAM), it is clinically characterized by altera-
tions in sexual function, decrease in physical strength and
muscle mass, mood changes, and impaired cognition.

Objective: To determine serum testosterone levels, as well
as hypogonadism frequency, by age group in patients at the
Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzdlez.

Material and methods: An open, prospective, cross-
sectional study was carried out to determine serum
testosterone values and late-onset hypogonadism fre-
quency In male patients at the Hospital General Dr.
Manuel Gea Gonzdlez that were seen within the time
frame of May 31 to August 31, 2011. A questionnai-
re on hypogonadism symptoms was applied and total
serum lestosterone level was determined.

Results: A total of 200 men with a mean age of 60.1 years
(30-80 year range) were studied. Late-onset hypogonadism
frequency was 54% and the mean total testosterone level
was 3.97 ng/mL (397 ng/dL).
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anos). La frecuencia de HIT fue de 54%, en el total de la
poblacién estudiada con un NTS promedio de 397 ng/
mL (390 ng/dL).

Conclusiones: Puede asumirse en forma razonable, que
los NTS disminuidos que se asocian con la edad son en
parte responsables de los sintomas, que acompanan el
envejecimiento.

Palabras clave: Testosterona, hipogonadismo, adulto
mayor, México.

Conclusions: It is reasonable to assume that the age-re-
lated decrease in testosterone levels is partially responsible
for the symptoms that present with aging.

Keywords: Testosterone, hypogonadism, the older adult,
Mexico.

® INTRODUCCION

El hipogonadismo de inicio tardio (HIT) es la disminu-
cion de los niveles de testosterona sérica (NTS), que
ocurre en los hombres como parte del proceso de en-
vejecimiento. Anteriormente se conocia como sindrome
de ADAM (Androgen Deficiency in the Aging Male). A me-
dida que los hombres envejecen sus NTS disminuyen.
Sin embargo a diferencia de la menopausia, en donde
ocurre una deficiencia estrogénica completa con sus
consecuencias clinicas bien conocidas, la disminucion
de los NTS que ocurre en los hombres adultos es modes-
ta y las consecuencias clinicas no han sido plenamente
establecidas.'

Durante el proceso de envejecimiento en los hom-
bres ocurren cambios en las funciones corporales, que
son similares a las manifestaciones clinicas que se pre-
sentan en el hipogonadismo por causa conocida, lo cual
aumenta la posibilidad de que la disminucién en la pro-
duccion de testosterona, sea la causa de estos cambios
fisicos.?

Los signos clinicos de la deficiencia androgénica en
hombre mayores, que se reconocen con mayor facilidad
son disminucion de la fuerza y masa muscular, dismi-
nucion de la densidad 6sea, osteoporosis y desarrollo de
obesidad centripeta. Ninguno de estos sintomas es es-
pecifico de la deficiencia androgénica, pero son sugesti-
vos de la disminucién en los NTS. Se pueden presentar
algunos otros sintomas como disminucion del deseo se-
xual, disfuncioén eréctil, mastodinia y ginecomastia, bo-
chornos, alteraciones del sueno, alteraciones en la piel
y el cabello, pérdida de la memoria, disminucion de la
capacidad de concentracion, insomnio y disminucion de
la sensacion de bienestar y vitalidad. Esta condicion
puede resultar en un deterioro significativo de la calidad
de vida y afectar en forma adversa, la funcion de multi-
ples sistemas de 6rganos.*

El HIT es importante ya que ocasiona consecuencias
potencialmente severas, que pueden ser evitadas o tra-
tadas. Actualmente, el sector de la poblacion afectado
se encuentra en expansion. Algunos estudios prospec-
tivos realizados en la década de los noventas, indican
que los NTS bajos se asocian con un riesgo incremen-
tado de diabetes mellitus tipo 2 y sindrome metabolico.

La disminucién de los NTS es un proceso gradual,
relacionado con la edad y que resulta en una disminu-
cion de aproximadamente 1% de los NTS al afio, a partir
de la edad de 30 anos. Aunque la disminucion de los
NTS es gradual, segun el estudio longitudinal de Bal-
timore, en la octava década de la vida, el 30% de los
pacientes tienen NTS en el rango hipogonadico y el 50%
tienen bajos los niveles de testosterona libre. La tasa de
disminucioén de los NTS relacionada con la edad varia
en diferentes individuos, pudiendo ser afectada por la
presencia de enfermedades cronicas o el consumo de
medicamentos. Ademas, el prototipo de presentacion
clinica (disminucion del deseo sexual) a menudo puede
presentarse con NTS y receptores de testosterona nor-
males.*

La disminucién de los NTS en los hombres adultos
mayores, puede resultar de la disminucion de la res-
puesta testicular a la estimulacion por gonadotropina
asociada a la incompleta compensacion hipotalamo-
hipofisaria, debida a la misma disminucion de los NTS
totales.®

Actualmente el diagnostico de HIT requiere la pre-
sencia de signos y sintomas sugestivos de deficiencia de
testosterona, asi como niveles séricos bajos de esta
hormona. El sintoma asociado con mayor frecuencia
a HIT es la diminucion del apetito sexual. La presen-
cia de algunos de los sintomas relacionados con HIT,
debe ser corroborada con la determinacion de los NTS
totales. Debe de excluirse la presencia de depresion,
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hipotiroidismo o alcoholismo, asi como el consumo de
medicamentos tales como corticosteroides, cimetidina,
espironolactona, digoxina, analgésicos opioides y an-
tidepresivos. El diagnéstico de HIT no debe realizarse
durante un episodio patologico agudo, que pueda resul-
tar en niveles transitoriamente bajos de testosterona.®

La testosterona sérica tiene una variacion diurna y
la muestra en sangre debe ser obtenida entre las siete
y las 11 horas. El parametro mas ampliamente acep-
tado para establecer la presencia de hipogonadismo,
es la determinacion de testosterona sérica total. La
Sociedad Internacional de Andrologia, Sociedad Inter-
nacional para el Estudio del Envejecimiento Masculino,
Asociacion Europea de Urologia, Academia Europea de
Urologia y las guias de la Asociacidon Americana de An-
drologia, sugieren que los individuos con NTS totales
mayores de 350 ng/dL, no requieren tratamiento susti-
tutivo hormonal.

Los pacientes con NTS totales menores de 230 ng/
dL, usualmente se benefician del tratamiento con testos-
terona. Mientras que los pacientes con NTS en un rango
entre 230 ng/dLy 350 ng/dL, podrian beneficiarse de una
toma subsecuente de testosterona sérica total, junto con
una determinacion de los niveles de globulina fijadora
de hormonas sexuales (SHBG, por sus siglas en inglés) y
calculo de testosterona libre y biodisponible.”

El paso final es determinar si el paciente cursa con
un hipogonadismo primario o secundario, mediante la
medicion de los niveles de hormona luteinizante (LH) y
hormona foliculo estimulante (FSH). Los niveles eleva-
dos de LH y FSH sugieren la presencia de hipogonadis-
mo primario, mientras que los niveles normales a bajos
de LH y FSH sugieren la presencia de hipogonadismo
secundario.®

El porcentaje de la poblacion en el grupo de edad
avanzada se ha incrementado en los ultimos afos. En
los ultimos afios, en los Estados Unidos de América se
ha incrementado sustancialmente el namero de pa-
cientes que se encuentran en tratamiento sustitutivo
hormonal, no obstante se estima que solo el 5% de los
pacientes afectados se encuentran bajo tratamiento.?

El objetivo principal del tratamiento sustitutivo con
testosterona es restaurar los niveles séricos dentro del
rango normal, para aliviar los sintomas que sugieren
deficiencia androgénica.

La 17 alfa-metil testosterona es una preparacion
oral efectiva para el tratamiento del hipogonadismo, sin
embargo no se recomienda debido a sus efectos hepa-
totoxicos, llegandose a describir el desarrollo de malig-
nidad hepatica y la alteracion en los niveles séricos de
los lipidos. El undecanoato de testosterona es efectivo
y libre de efectos hepatotdxicos, pues no sufre me-
tabolismo de primer paso debido a su absorcion al sis-
tema linfatico.
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Existia una preparacion de undecanoato de testos-
terona inyectable que se administraba a dosis de 1000
mg, en intervalos de al menos tres meses entre cada do-
sis. Actualmente, existen preparaciones en gel y en par-
ches transdérmicos, que permiten una aplicacion tunica
la cual libera testosterona durante 24 horas y mantiene
niveles circulantes cercanos a los valores normales.

Los implantes subcutaneos se encuentran entre
las primeras formulaciones utilizadas con efectividad
comprobada, que a pesar de no ser usadas con mucha
frecuencia, aun se encuentran disponibles. La implanta-
cion subcutanea de testosterona se realiza aplicando de
seis a 10 implantes, que tienen una duracion promedio
de cuatro a seis meses, tiempo en el cual se requiere
una nueva aplicacion.

La testosterona también se absorbe de una forma
adecuada por via intranasal. Esta via de aplicacion re-
presenta un mecanismo mas cercano, a la variacion
circadiana normal de los niveles de testosterona. Sin
embargo se necesitan mas estudios para determinar el
efecto de la aplicacion intranasal de testosterona, en pa-
cientes con hipogonadismo por periodos prolongados.'®

La restitucion de los NTS normales en pacientes
adultos mayores, puede mejorar muchos de los efectos
del hipogonadismo. Algunos de los beneficios potencia-
les del tratamiento sustitutivo hormonal con testostero-
na son: mejoria del deseo y funcion sexual, incremento
de la densidad mineral Osea, mejoria del estado de
animo, energia y calidad de vida, aumento de la masa
muscular y fuerza fisica, asi como también mejoria de la
capacidad cognitiva.'

El HIT es una condicion médica que ocasiona dismi-
nucion de la calidad de vida, de los pacientes atendidos
en nuestro Servicio de Urologia y que repercute en va-
rios aspectos de su vida cotidiana, como el desempeno
fisico y sexual. Puede diagnosticarse en forma facil con
un interrogatorio dirigido y con una prueba en sangre
de testosterona sérica, de bajo costo para el paciente. Al
diagnosticarlo con mayor frecuencia se podria dar trata-
miento a los pacientes afectados y por lo tanto, mejorar
la calidad de vida de estos pacientes.

El objetivo de este trabajo es determinar los NTS por
grupo de edad, en una poblacion de pacientes del Hos-
pital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez”. Asimismo,
determinar la frecuencia de HIT por grupo de edad, en
la misma poblacion.

® MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio descriptivo, prospectivo y trans-
versal para determinar los valores de testosterona sérica
y la frecuencia de HIT en hombres del Hospital General
“Dr. Manuel Gea Gonzalez". Los criterios de inclusion
fueron: pacientes masculinos entre los 30 y 80 anos de



Martinez JA, et al. Niveles de testosterona sérica y frecuencia de hipogonadismo de inicio tardio

Tabla 1. Cuestionario de sintomas de hipogonadismo de ini-

. cio tardio (HIT).

¢Ha presentado disminucion del apetito sexual?

¢Ha presentado falta de energia?

¢Ha tenido disminucion de la fuerza fisica?

¢Ha perdido peso?
¢Ha notado una disminucion de sus deseos de vivir?

¢Esta usted triste o de mal humor?

¢Sus erecciones son menos fuertes?

R[N ||| W

¢Ha notado recientemente una disminucion de su habilidad
para realizar deportes?

¢$Se queda dormido después de cenar?

©

10. ¢Ha habido un deterioro reciente en su desempefio laboral?

POSITIVO: Respondio si a una de las preguntas 1 o 7, respondio6 sf 2 a 4 del resto de las
preguntas.

edad, que acudieron a la consulta de Urologia del Hos-
pital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez”, entre el 31 de
mayo y el 31 de agosto del 2011. Se les realiz6 determi-
nacion del NTS total en el laboratorio clinico del Hos-
pital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez”, mediante el
kit de reactivo para testosterona con el equipo UNICEL
DXI800, ademas se aplicO el cuestionario de sintomas
de HIT estandarizado por la Asociacion Americana de
Urologia (Tabla 1), previo consentimiento informado.
Los criterios de exclusion fueron: pacientes con ante-
cedente de manejo hormonal (orquiectomia, analogos
LHRH y antiandrogénicos), con diagnoéstico de patologia
prostatica en tratamiento con inhibidores de 5-alfa re-
ductasa y pacientes con antecedente de cancer testicu-
lar (orquiectomia radical). Los criterios de eliminacion
fueron: pacientes que no contestaron el cuestionario de
sintomas de HIT, o que no presentaron el resultado
de testosterona sérica.

®E RESULTADOS

Se estudiaron en total 200 hombres, con una edad pro-
medio de 60.1 afos (rango entre 30 y 80 anos). La fre-
cuencia de HIT fue de 54% en el total de la poblacion
estudiada, con un nivel de testosterona total promedio
de 3.97 ng/mL (397ng/dL).

Se agruparon los pacientes por décadas. El grupo
uno incluy6 a los pacientes entre 30 y 39 afos, el dos de
los 40 a 49 anos, el tres de 50 a 59 anos, el cuatro de 60
a 69 anos y el cinco, a los situados en el rango de edad
entre los 70 y 80 afios (Figura 1).

Figura 1. Porcentaje de pacientes por grupo de edad.

El primer grupo abarcé un total de 31 pacientes.
Los NTS totales promedio fueron de 4.64 ng/mL (464
ng/dL) y la frecuencia de sintomas de HIT 27%. No se
encontr6 ningun paciente con comorbilidades cronico
degenerativas (diabetes mellitus tipo 2, hipertension ar-
terial, insuficiencia venosa, dislipidemia, obesidad) aso-
ciadas en este grupo.

El grupo dos incluy6 a 27 pacientes. Los NTS totales
promedio fueron de 5.19 ng/mL (519 ng/dL) y la fre-
cuencia de sintomas de HIT de 42%. En este grupo se
encontré6 como comorbilidad diabetes mellitus tipo 2,
en el 14% de los pacientes.

El grupo tres constd de 41 pacientes cuyos NTS to-
tales promedio fueron de 3.81 ng/mL (381 ng/dL) y la
frecuencia de sintomas de HIT 38%. En este grupo se
encontraron como comorbilidades: obesidad, hiperten-
sion arterial, diabetes mellitus tipo 2, EPOC, dislipide-
mia, gota y cancer urotelial superior. La obesidad fue
la mas frecuente, presentandose en el 14% de los pa-
cientes.

El grupo cuatro fue el mas numeroso e incluyd un
total de 59 pacientes. Los NTS totales promedio en este
grupo fueron de 3.64 ng/mL (364 ng/dL) y la frecuencia
de sintomas de HIT fue de 61%. En este grupo se en-
contraron como comorbilidades: diabetes mellitus tipo
2, hipertension arterial, cancer de vejiga, sindrome de
Sjogren, tumor fibroso solitario y antecedente de infarto
agudo del miocardio en un paciente. La comorbilidad
mas frecuente fue la hipertension arterial, presentando-
se en el 23% de los pacientes incluidos en este grupo.

El grupo cinco incluy6 a 42 pacientes. Los NTS tota-
les promedio en este grupo fueron de 3.63 ng/mL (363
ng/dL) y la frecuencia de sintomas de HIT de 76% (Figu-
ras 2 y 3). En este grupo se encontraron como comor-
bilidades: hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2,
dislipidemia, insuficiencia renal cronica, obesidad, insu-
ficiencia venosa y antecedente de evento vascular ce-
rebral isquémico en un paciente. La comorbilidad mas
frecuente fue la hipertension arterial, presentandose en
un 31% de los pacientes.
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Figura 2. Porcentaje de pacientes con sintomatologia positiva de hipogonadismo de inicio tardio (HIT) por grupo de edad.

E DISCUSION

Anteriormente, el HIT era subdiagnosticado y pobre-
mente entendido. En los ultimos afios, el incremento en
su incidencia asi como la terapéutica mas amplia con la
cual se cuenta, facilitan el conocimiento al respecto de
este tema.

Se estima que solo entre el 5% y 35% de los pacientes
con HIT, reciben tratamiento especifico para esta con-
dicion. A nivel mundial, la frecuencia reportada es de
3.1% a 7% en pacientes entre 30 y 69 anos, y de hasta
18.4% en pacientes mayores de 70 afos de edad.

Los resultados obtenidos en nuestro estudio difieren
de lo reportado a nivel mundial respecto a la frecuen-
cia del HIT, puesto que represento un 54% en el total de la
poblacién estudiada, con un nivel de testosterona total
promedio de 3.97 ng/mL (397 ng/dL). Segun los estudios

internacionales, los valores descritos de HIT que se en-
cuentra con mayor frecuencia en rangos de testostero-
na menores a 2.3 ng/mL, no se observaron en nuestros
resultados.

Se confirmoé un aumento gradual en la frecuencia de
sintomas de HIT en relacion directamente proporcional
con la edad, observandose hasta en el 76% de los pa-
cientes entre 70 y 80 afos. Sin embargo, no se cotre-
laciona con el valor de la testosterona sérica obtenido.

En este trabajo no analizamos la asociacion entre
HIT y presencia de patologias cronico-degenerativas,
pero si se observo la presencia de diabetes mellitus tipo
2, obesidad, dislipidemia, EPOC, gota, antecedentes de
infarto agudo del miocardio y evento vascular cerebral,
cancer de vejiga y urotelio superior, asi como hiperten-
sion arterial, la cual se presento en 18% del total de pa-
cientes estudiados.

6
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Figura 3. Niveles de testosterona sérica (NTS) por grupo de edad.
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Como parte de nuestra evaluacion, detectamos que
la mayoria de los pacientes mostraron entusiasmo res-
pecto al interrogatorio de sintomas de hipogonadismo,
ya que a ninguno se le habia practicado una encuesta
para averiguar estos sintomas en sus consultas previas.

¥ CONCLUSIONES

Los sintomas en los hombres de edad avanzada tienen
un origen complejo. Puede asumirse en forma razona-
ble, que los niveles de testosterona disminuidos que se
asocian con la edad, son en parte responsables de los
sintomas que acomparian el envejecimiento. Es poco
comun todavia en la practica del urdlogo general, la de-
terminacion de los NTS y el interrogatorio dirigido para
detectar sintomas relacionados con HIT.
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