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Disfunc¢ao endotelial cavernosa:
do laboratoério a clinica
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RESUMO

Trabalhos recentes tém vindo a demonstrar a importancia do endoté-
lio, ¢ o seu papel no sistema cardio-vascular. Sao igualmente bem
conhecidos os principais factores de risco para a disfun¢io endotelial,
tais como: diabetes, hipertensio arterial, hipercolesterolémia, obesida-
de ¢ o tabagismo. O autor faz uma revisio do que tém sido publicado
recentemente na literatura e apresentado nos altimos congressos, que
associam as altera¢des endoteliais com a Disfun¢do Eréctil, desde os
exames analiticos, até aos mais recentes exames de imagem, terminan-
do com sugestoes terapéuticas, baseadas nos trabalhos mais recentes.
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ABSTRACT

Endothelium cavernous dysfunction: from
laboratory tests to clinic

Recently works has been showned that Endothe-
lium plays a major paper in cardio-vascular sys-
tem. There is well known too the major risc fac-
tors to endothelium dysfunction, like: diabetes,
arterial hipertension, hipercolesterolemia,obesity
and smoke. The autor makes a revision of the re-
cently articles published and presented in lasts
meetings, that makes an association between the
endothelium dysfunction and erectile dysfunc-
tion, since the laboratory tests until the most re-
cent images examinations, and finishes with some
works based terapeutic sugestions.
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DISFUNGAO ENDOTELIAL: DO LABORATORIO A CLINICA

A Disfungio eréctil (DE) afecta cerca de 152 milhoes
de homens em todo o mundo, ¢ as projec¢des apon-
tam para nimeros de cerca de 322 milhoes em 20251,

E conhecido que entre as vérias etiologias da DE a
mais frequente ¢ a de origem vascular, por insuficien-
cia arterial das artérias cavernosas, resultando numa
diminui¢io na biodisponibilidade do 6xido nitrico
(ON)2. E igualmente bem conhecido que a presenga
de factores de risco vascular tais como a diabetes, hi-
pertensdo arterial, hipercolesterolémia, a obesidade e
o tabagismo aumentam o risco de aparecimento de
disfun¢io endotelial®, ¢ o endotélio ¢ bastante mais
do que a parte interna das artérias. E de facto um
componente bastante activo do sistema cardio-vascu-
lar, jogando um papel activo na homeostasia circula-
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téria através dos efeitos vasomotores, anti-inflamaté-
rios ¢ anticoagulantes. Muitas propriedades da fungio
endotelial sio mediadas pelo ON que participa igual-
mente nos mecanismos anti-inflamatérios e anti-ate-
rogénicos, inibe a fun¢io plaquetar, a adesio leucoci-
tiria, a proliferagio das células musculares ¢ a
permeabilidade vascular.

Estd recentemente em voga a teoria do “Lamen
Arterial”, onde se considera a aterosclerose como
uma doenga sistémica, sendo claro que obstrucgoes
maiores ou iguais a 50% do calibre dos vasos, sio res-
ponsaveis por sintomatologia.

Torna-se assim particularmente compreensivel que
a disfungdo endotelial possa ser um marcador precoce
de aterosclerose antes mesmo das manifesta¢des clini-
cas, ¢ que o seu reconhecimento seja igualmente im-
portante na estratificagio dos doente de risco para
DE, como alids ja é reconhecido para a doenga coro-
ndria sintomdtica*.

Muitos métodos tém sido utilizados para avaliar a
fung¢io endotelial, mas como o maior estimulo fisio-
légico para a libertagio do ON ¢ o préprio fluxo
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sanguineo, o método mais utilizado baseia-se na ava-
liagdo ultrasonografica dos didmetros dos vasos perifé-
ricos®. Embora a artéria braquial seja a mais frequen-
temente estudada com este intuito, outras artérias
periféricas podem também o ser, incluindo a artéria
cavernosa, como o fez pela primeira vez Virag®. A fa-
cilidade com que se consegue o acesso do ponto de
vista ultrasonografico 4s artérias braquiais, por com-
paragido com as artérias cavernosas, faz com que estas
sejam mais estudadas, quando se pretende avaliar a
disfun¢io endotelial. Assumindo que a disfungio en-
dotelial ¢ um processo sistémico, e como tal passivel
de poder ser avaliado em diferentes sistemas vascula-
res, ¢ logico que deve ser efectuado da maneira mais
cémoda para o doente e técnicamente mais simples,
sendo contudo importante avaliar a correlagio entre
as alteragdes nas artérias braquiais e as cavernosas, ¢
caso se confirme, como estudos recentes o demon-
tram’, entdo utilizar de forma rotineira a avaliagio das
artérias braquiais como factor de prognéstico da dis-
fun¢do endotelial, ¢ consequentemente da DE”S.

Nas tltimas décadas tém sido feito um grande es-
for¢o para idéntificar a doenga corondria nos seus esta-
dios mais precoces possiveis. Surgiram meios imagiol6-
gicos, que permitem o diagnostico da doenga coronaria
obstrutiva com enorme precisio, como a tomografia
multi-detector ou a ressonancia magnética nuclear, que
permitem caracterizar a placa aterosclerdtica e assim re-
conhecer o poténcial de instabilidade da mesma. Con-
tudo 2 técnicas recentes simples e de baixos custos, ba-
seadas no efeito Doppler, tém ganho especial relevo na
avaliagdo de risco cardio-vascular e de prognéstico: O
ratio da pressdo arterial braquio-cefilico e a avaliagio
da espessura intima-média da artéria carétida.

Quanto 4 avaliagio da DE de origem arterial, as
publica¢des mais recentes parecem apontar N0 mesmo
sentido, com avaliagio da correlagio entre as alte-
ragoes pos-oclusivas no didmetro das artérias braquiais
e das artérias cavernosas através da ultrasonografia-
doppler’, através da medi¢io da percentagem de au-
mento do didmetro da artéria cavernosa (PICAD),
obtendo-se boas correlagdes entre ambas as artérias.
Outros trabalhos demonstraram igualmente, boas co-
rrelagdes entre a avaliagdo de resposta hiperémica re-
activa entre as artérias braquiais e as artérias caverno-
sas, quando avaliadas pelo doppler®. De facto tais
resultados ndo sio de espantar, uma vez que o deno-
minador comum ¢ o endotélio vascular, e estando
este doente num local do organismo, tal serd segura-
mente uma situacio que terd repercussio sistémica.
Deve contudo olhar-se com atengio tais trabalhos ja
que irdo permitir, através de exames simples, segura-
mente escalonar os doentes em poténciais grupos de
risco para a doenc¢a endotelial, e desta forma iniciar
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uma terapéutica precoce para os factores de risco en-
doteliais, o que ajudard seguramente a prevenir a DE,
bem como as restantes manifesta¢oes da disfung¢do en-
dotelial, nio sendo de mais lembrar que a DE estd
presente em cerca de 66% dos doentes antes de um
episédio de Enfarte Agudo do Miocardio.

Chegado a este ponto, a que elementos poderemos
recorrer do ponto de vista laboratorial, como elemen-
tos de avaliagio da DE? De facto, numerosos marca-
dores bioquimicos tém vindo igualmente a ser avalia-
dos quer experimentalmente, quer do ponto de vista
clinico: CD 40-ligando, glutatido peroxidase-1, Mye-
loperoxidase, IMA, PAPP-A, PLAC2, uFFAs e, acima
de todos, hs-CRP. Contudo, do ponto de vista prati-
co dirfamos que apenas a PCR e a Hgb Alc, sio de
facto as tinicas com estudos s6lidos onde ¢é evidente a
sua correlagio com a disfun¢io endotelial.

Quanto a aplicagio terapéutica destes conhecimento,
vérios estudos tém demonstrado que intervengdes ao
nivel dos estilos de vida, dieta e intervengdes farmaco-
légicas podem melhorar a disfungdo endotelial, e que a
esta melhoria se seguem melhorias clinicas globais.

Assim, do ponto de vista geral é de preconizar a
suspensio do tabaco, o exercicio fisico, como forma
de combater a obesidade, sendo certo que um peri-
metro abdominal superior a 102 cm estd claramente
associado a doenga endotelial, o bom controlo das
glicémias nos diabéticos, sendo fundamental a manu-
tengdo de uma Hgb Alc inferior a 6,5%, sendo claro
a repercussio metabdlica desta atitude, com dimi-
nui¢do marcada do ido Superdxido (O-), e conse-
quentemente aumento do ON, com o respectivo be-
neficio a nivel celular; o tratamento com estatinas,
vizando um bom controlo das hipercolesterolémias; e
o uso dos IECA ¢ ARBs, no tratamento da HTA. De
facto tais medidas demonstraram claramente uma re-
cuperagio da fungio endotelial, o que é uma prova
indirecta da importincia do factor endotelial na do-
enga aterosclerotica.

Quanto a medidas mais especificas para a DE, va-
rios trabalhos tém demonstrado que a toma precoce
e regular dos inibidores da fosfodiesterase 5 leva a
um efeito benéfico do ponto de vista endotelial e
vascular, nos varios territorios vasculares®, ¢ mais es-
pecificamente nas artérias cavernosas'!, estando asso-
ciada a um aumento do GMPc gerado pela activagio
do ON. Os virios estudos clinicos revelaram uma
ac¢io protectora destes metabolitos ao nivel endote-
lial quer a curto, quer a médio prazo. Outros estudos
baseados em modelos animais demonstraram igual-
mente uma melhoria estrutural e funcional do tecido
cavernoso e sugeriram de forma clara o0 mesmo me-
canismo molecular do GMPc/ON, ji referrido como
Key point!?13,
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Resta-nos pois “dar tempo ao tempo” e esperar

que estudos bem desenhados surjam e demonstrem
de forma clara e inequivoca estes mesmos beneficios a
longo prazo e que nos permitam do ponto de vista
pratico criar grupos de risco quanto ao factor endote-
lial, de maneira a efectuar profilixia endotelial aos
“doentes” saudaveis que dele mais necessitem.
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