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ALMEIDA. A. J. G. Papel da disfungcao erétil como manifestagcao sentinela e
marcador de risco para doenga coronariana. 91 f. il. Tese (Doutorado em
Biotecnologia em Saude e Medicina Investigativa) — Fundagdo Oswaldo Cruz, Centro
de Pesquisas Gongalo Moniz, Salvador, 2013.

RESUMO

INTRODUCAO: A doenga cardiovascular é a causa mais comum de morte em todo o
mundo. Em homens, 50% das mortes por doenca arterial coronariana ocorre em
individuos sem histdria prévia de doenca cardiovascular. Disfungéo erétil e doenga
arterial coronariana tém uma relagao estreita, ja que ambas sdo consequéncias de
disfuncao endotelial, levando a limitagdes no fluxo sanguineo. A associagao entre
severidade da disfungdo erétii e a extensdo das lesdes da doenca arterial
coronariana ao exame angiografico sugere que homens com disfuncao erétil sejam
considerados sob risco aumentado de doencga arterial coronariana. OBJETIVO:
Avaliar o papel da disfungao erétil como manifestagao sentinela e/ou marcador de
risco para doenca arterial coronariana. METODOS: Realizou-se uma andlise
secundaria com dados previamente coletados em dois projetos (“Projeto Avaliar” e
“‘Projeto Ampliar”). Pacientes do sexo masculino, com idade >18 anos, foram
convidados a participar das duas pesquisas sobre disfuncao erétil ao comparecerem
a uma consulta médica ambulatorial em 2002-2003 (Projeto Avaliar) e em 2003-2004
(Projeto Ampliar). Foram selecionados, consecutivamente, 20 pacientes por cada um
dos oito mil médicos que colaboraram com o estudo. O grau de disfuncao erétil foi
avaliado por pergunta unica de auto-avaliardao global. A presenca de condi¢cdes
médicas foi identificada por auto-relato, os participantes informaram se ja haviam
recebido diagnodstico meédico de: hipertensdo arterial, diabetes, depresséo,
hiperplasia benigna ou cancer de prostata, hipercolesterolemia ou doenga arterial
coronariana e qual a idade quando o problema foi diagnosticado. Analise
multivariada através de regressao logistica foi usada para calcular a razdo de
prevaléncia de “odds” para as associag¢oes testadas. RESULTADOS: No total, foram
avaliados 148.685 pacientes, 71.503 no Projeto Avaliar e 77.182 no Projeto Ampliar.
A prevaléncia de disfungao erétil foi 58,8% e a de doencga arterial coronariana 8,1%.
Diagnostico de diabetes, depressao, hiperplasia benigna ou céncer de préstata,
doenca arterial coronariana, hipertensdo e hipercolesterolemia foram
significativamente associados com prevaléncia aumentada de disfungdo erétil.
Doenga arterial coronariana foi reportada em 11,3% dos homens com disfungao
erétil, comparado a 3,6% naqueles sem esta disfungao (p<0,001). A razédo de "odds"
ajustada entre doencga arterial coronariana e disfuncao erétil foi de 1,33 (IC 95%
1,27-1,39). Aproximadamente, 50% dos diagndsticos de doenga arterial coronariana
ocorreu antes do diagndstico de disfuncdo erétil, enquanto a outra metade
aconteceu ao mesmo tempo ou depois do diagndstico da disfungdo. CONCLUSOES:
Nossos dados sugerem que disfungao erétil pode ser um marcador, manifestagao
"sentinela", de doencga arterial coronariana. As implicacbes destes resultados sao:
deve-se enfatizar a importancia da investigagao de rotina da fungéo erétil nas visitas
médicas em qualquer especialidade, e em homens apresentando disfuncéo erétil,
deve-se investigar a presenga de outros fatores de risco para doenga arterial
coronariana e, conforme as circunstancias, trata-los ou introduzir medidas de
reducao/controle de risco, conforme as recomendacdes e diretrizes especificas.

Palavras-Chave: Disfuncdo erétil, Doenga arterial coronariana, Epidemiologia.



ALMEIDA. A. J. G. Role of erectile dysfunction as sentinel sign and surrogate
for coronary artery disease. 91 f. il. (Doctoral thesis in Biotechnology in Health and
Investigative Medicine) - Fundagdo Oswaldo Cruz, Centro de Pesquisas Gongalo
Moniz, Salvador, 2013.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Cardiovascular disease is the most common cause of death
worldwide. In men, 50% of deaths due to coronary artery disease occur among those
without previous history of cardiovascular disease. Erectile dysfunction and coronary
artery disease are closely related, since they are both consequences of endothelial
dysfunction, leading to restrictions on the blood flow. The association between the
severity of erectile dysfunction and the angiographic extension of coronary artery
disease suggests that men with erectile dysfunction be considered at increased risk
for coronary artery disease. OBJECTIVES: To evaluate the role of erectile
dysfunction as a sentinel sign and/or surrogate of risk for coronary artery disease.
METHODS: We performed a secondary analysis on data previously collected in two
research projects (“Projeto Avaliar’ e “Projeto Ampliar”). Male patients, age 18 years
old or more, were invited to participate in two surveys about erectile dysfunction while
attending a routine office visit or consultation in 2002-2003 (Projeto Avaliar) and in
2003-2004 (Projeto Ampliar). Twenty patients were consecutively recruited by each
one of the eight thousands doctors collaborating with the survey team. Erectile
dysfunction was assessed by a single global self-rating question. The presence of
selected medical conditions was self-identified by survey participants who informed
whether they had ever been diagnosed by a physician with: hypertension, diabetes,
depression, benign hyperplasia or prostate cancer, hypercholesterolemia or coronary
artery disease, and at what age they were diagnosed with each problem. Multivariate
logistic regression analyses were carried out to calculate prevalence odds for the
associations tested. RESULTS: Overall, 148,685 patients were enrolled, 71,503 in
"Projeto Avaliar" and 77,182 in "Projeto Ampliar". The prevalence of erectile
dysfunction was 58.8% and the prevalence of coronary artery disease was 8.1%.
Being diagnosed with diabetes, depression, benign prostate hyperplasia or prostate
cancer, coronary artery disease, hypertension, and hypercholesterolemia were
significantly associated with increased prevalence of erectile dysfunction. Coronary
artery disease was reported by 11.3% of men with erectile dysfunction, as compared
to 3.6% of males without this dysfunction (p<0.001). The adjusted odds-ratio of the
association between coronary artery disease and erectile dysfunction was 1.33 (ClI
95% 1.27-1.39). Approximately, half of the coronary artery disease diagnosis
occurred before erectile dysfunction had begun, the other half occurred either after or
at the same time erectile dysfunction had begun. CONCLUSIONS: Our data suggest
that erectile dysfunction may be a surrogate, sentinel sign, for coronary artery
disease. The implications of our results are: more emphasis should be given to the
routine assessment of erectile function during a medical consultation, regardless of
the specialty; and in men presenting with erectile dysfunction, other risk factors for
coronary artery disease should be ruled out, and, according to the circumstances,
they should be treated or proper risk reducing measures adopted as recommended
by specific guidelines.

Key words: Erectile dysfunction, Coronary artery disease, Epidemiology
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1 INTRODUCAO

A Doenga Cardiovascular (DCV) é a causa mais comum de morte em todo o
mundo. A longevidade aumentada, o impacto do habito de fumar, o uso de dietas
altamente gordurosas e outros fatores de risco para doengas cronicas tém se
combinado para fazer da DCV e do cancer as principais causas de morte na maioria
dos paises. Doenga Arterial Coronaria (DAC) tem um importante papel neste
contexto. Ainda que a cada ano sejam identificados mais marcadores de risco para
a cardiopatia isquémica aterosclerdtica, os fatores classicamente reconhecidos pelo
estudo de Framingham (hereditariedade, hipertenséo arterial, diabetes, dislipidemia,
tabagismo, obesidade e sedentarismo) ainda respondem pela grande maioria dos
casos, deixando entrever uma ampla gama de oportunidades para intervengcao e

modificagdo da historia natural da doenca.

1.1  Epidemiologia das Doencas Cardiovasculares

No século XX ocorreram importantes aumentos da expectativa de vida e uma
grande mudanca nas causas das doengas e mortes pelo mundo. Neste periodo as
DCV tornaram-se a causa mais comum de morte no mundo inteiro. Nos paises em
desenvolvimento, a frequéncia destas doencas aumenta muito mais velozmente do
que nas economias desenvolvidas. Dirigida pela industrializagao, pela urbanizagao e
associada a profundas mudancgas em estilo de vida, esta transicao esta ocorrendo
hoje, entre todas as ragas, grupos étnicos e culturas de forma ainda mais rapida do

que no século passado. Assim como acontecera no mundo desenvolvido desde os
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anos 50 (MURRAY, 1966), a partir de 2001, a DCV tornou-se a principal causa de
morte no mundo em desenvolvimento.

Quando a DCV surgiu como uma doenga crénica dominante em paises de
alta renda foi considerada uma consequéncia natural do envelhecimento. Mas a
DCV, na maior parte dos casos, parece ser uma doenca predominantemente
“produzida pelo homem?”, altamente influenciada por suas escolhas. Nas décadas de
1950 e 1960, varios tipos de estudos epidemioldgicos ajudaram a estabelecer uma
relagao de causa e efeito definitiva entre certos comportamentos e DCV.

Hoje a DCV é responsavel por, aproximadamente, 30% das mortes,
mundialmente, incluindo quase 40% em paises de alta renda e 28% em paises de
baixa renda (LOPEZ, 2006). Durante o ano de 2003, cerca de 60% das 56 milhdes
de mortes ocorridas no mundo foram causadas por doencas nao-transmissiveis, das
quais 47%, ou 16 milhdes, resultaram de etiologia cardiovascular (WHO, 2002).
Apenas na Africa subsaariana e em alguns bolsdes de pobreza na Asia e na
América do Sul, as doengas transmissiveis ainda figuram como principal causa de
morte. Nas demais regides do globo, incluindo as economias em desenvolvimento
como a brasileira, as enfermidades nao transmissiveis figuram no topo das
estatisticas de mortalidade, a ponto de se estimar, para o ano de 2020, o franco
predominio do acidente vascular encefalico (AVE) e da DAC sobre as demais
causas de morte e incapacitacao fisica (WHO, 2002).

Atualmente, as doencas crdnicas respondem por menos da metade das
mortes nos paises em desenvolvimento. Entretanto, a persistir o atual ritmo, dentro
de apenas dezesseis anos, sete em cada dez mortes nesses paises terdo como
causa uma doenga crénica (WHO, 2002). Nas economias em transi¢do, as DCV ja

respondem pela primeira ou segunda causa de morte e, fato mais preocupante,
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acometem cada vez mais precocemente as pessoas. Por exemplo, na india, metade
das mortes por DCV se da em individuos abaixo de 70 anos, enquanto no primeiro
mundo, esta propor¢céo é de apenas um quinto (YUSUF et al., 2001b). Esta ultima
situagdo caracteriza numa comunidade, o mais adiantado estagio epidemiolégico
descrito por (OMRAN, 1971), em que as mortes por DCV, embora predominantes,
acometem os individuos ja na velhice, como resultado de um tripé constituido pela
efetivagdo de politicas preventivas em larga escala, pela universalizagdo de
modernos recursos tecnologicos tais como unidades de dor toracica, angioplastia e
revascularizagédo e por uma solida infra-estrutura de seguridade social.

O ritmo de crescimento das DCV é bem maior nas economias em
desenvolvimento do que nos paises do primeiro mundo: entre 1990 e 2020 estima-
se nas primeiras um aumento de 130% e 110% na ocorréncia de, respectivamente,
cardiopatia isquémica e doencga cerebrovascular e, nos paises desenvolvidos um
aumento respectivo de apenas 35% e de 60% (YUSUF et al., 2001a).

O relatério anual sobre a situagcdo da saude no mundo, editado pela
Organizacdo Mundial de Saude, enumera os dez principais fatores situados na
origem das doencas mais frequentes, que afetam as regides do globo. Séo
indicadas trés regides: a dos paises desenvolvidos, a dos paises em
desenvolvimento com alta taxa de mortalidade e as dos paises também em
desenvolvimento, com taxas de mortalidade mais reduzidas. As autoridades
verificam que no primeiro grupo, compreendendo aproximadamente 1,4 bilhdes de
habitantes, sete dentre os dez principais fatores de risco estdo relacionados a
doencas nao-transmissiveis. Dentre estes, apenas um, o alcoolismo, ndo esta
diretamente ligado ao risco de enfermidade cardiovascular. Nas economias em

transicdo com baixa mortalidade, onde o Brasil ajuda a compor uma cifra de
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aproximadamente 2,3 bilhbes de habitantes, seis dentre os dez principais fatores
relacionam-se também a doengas ndo-transmissiveis (dos quais cinco ligados a
DCV). Em agudo contraste, nas nag¢des mais atrasadas, com populagdo de
aproximadamente 2,4 bilhdes de habitantes, apenas trés dentre os principais fatores
de risco relacionam-se a doengas ndo transmissiveis (WHO, 2002).

A doenga isquémica do coragdo experimenta grandes variagdes na sua
distribuicdo geografica, seja em decorréncia das desigualdades nos estagios
epidemioldgicos vividos pelas diversas sociedades, ou como fruto do “pool genético”
peculiar a cada etnia ou ainda em funcdo do estilo de vida e habitos alimentares
predominantes em cada regido. A mortalidade cardiovascular varia de apenas
43/100.000 homens e 22/100.000 mulheres no Japao, a 474/100.000homens e
279/100.000 mulheres na Ucrania (YUSUF et al., 2001b). Baseado em dados né&o
publicados do Aterosclerotic RisK in Comunities Study (ARIC) e Cardiovascular
Health Study (CHS), patrocinados pelo National Heart, Lung and Blood Institute
(NHLBI) estima-se, nos EUA, para o ano de 2010 uma incidéncia de
aproximadamente 785 mil novos quadros de isquemia coronaria; 610 mil individuos
terdo um primeiro infarto. Atualmente, a partir de dados estatisticos do National
Center of Health Statistics (NCHS), a idade média do primeiro infarto agudo do
miocardico é de 64,5 anos para os homens e 70,3 anos para as mulheres. O risco de
desenvolver DAC, apés os 40 anos € de 49% para os homens e de 32% nas
mulheres (NCHS, 2009). A taxa de mortalidade por DAC, nos EUA em 2007 foi de
125.2/100 mil individuos. A cada 25 segundos, um americano tem um evento
coronariano. A cada 34 segundos, um americano tem um infarto do miocardio
(NCHS, 2009). De acordo com dados de mortalidade do NCHS, 309 mil mortes por

DAC ocorreram fora do hospital ou no Departamento de Emergéncia (NCHS, 2009).
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No Brasil, as DCV sao responsaveis por 33% dos oObitos por causas
conhecidas e representaram a principal causa de internacdo no setor publico entre
1966 e 1999, para individuos com idade entre 40 e 59 anos e aqueles acima de 60
anos (COSTA, 2000). A DAC é a principal representante das mortes subitas, em
especial o infarto agudo do miocardio (LESSA, 2003). Segundo boletins
informativos do Ministério da Salde, baseados em estatisticas do Sistema Unico de
Saude, as trés doengas que mais matam no Brasil sdo: infarto do miocardio,
acidente vascular cerebral e insuficiéncia cardiaca, mostrando a importancia da
morbidade das doengas cardiovasculares (MS, 2007). Estima-se que no Brasil
ocorram como consequéncia de DAC, em torno de 300 mil mortes por ano e 820
mortes por dia. Elas representam a principal causa de gastos em assisténcia
médica, respondendo por cerca de 16% do total do gasto pelo Sistema Unico de
Saude (BUSS, 1993).

O melhor conhecimento da fisiopatologia da aterosclerose e o entendimento
acerca das relacdes entre estilo de vida, bioquimica e fatores de risco genéticos
relacionados a DAC tém contribuido para o declinio significativo da mortalidade
cardiovascular. E provavel que a alocagdo de recursos para estratégias preventivas
de menor custo, seja mais eficaz do que a dedicagao de recursos para o tratamento
da DCV de alto custo em longo prazo. O primeiro passo em dire¢do a prevencao é
aplicar esse conhecimento para identificar o individuo com probabilidade de
apresentar evento aterosclerético. Assim o processo de prevengao da DCV precisa ir
além, ndo apenas pelo conhecimento de fatores de risco preditivos de futuros
eventos, mas pela utilizagdo de estratégias e intervengcdes que reduzam,

definitivamente, este risco.
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1.2 Epidemiologia da Disfuncéo Erétil

A disfuncéo erétil (DE), definida como a incapacidade persistente de obter
e/ou manter uma eregao suficiente para uma fungcdo sexual satisfatoria (Nih
consensus conference. Impotence. Nih consensus development panel on impotence,
1993), é uma condicdo comum (LAUMANN; PAIK; ROSEN, 1999; HAURI, 2003;
MONGA; RAJASEKARAN, 2003), sendo considerada um problema de saude publica
que afeta milhdes de homens em todo o mundo (AYTA; MCKINLAY; KRANE, 1999).
Embora ndo seja uma ameaga a vida, esta disfuncdo sexual ndo deve ser
considerada uma desordem benigna, ja que pode afetar negativamente o
relacionamento interpessoal e comprometer o bem-estar e a qualidade de vida de
homens e mulheres (LATINI et al., 2003; SANCHEZ-CRUZ et al., 2003).

Atualmente mais de 25 milhées de homens com 40 a 70 anos de idade séo
acometidos por esta condicdo nos Estados Unidos (LAUMANN et al., 2009) e cerca
de 150 milhdées de homens no mundo tém DE. Estima-se ainda, que até o ano 2025
o numero mundial de homens com DE ultrapasse 300 milhdes (AYTA; MCKINLAY;
KRANE, 1999). No Brasil, alguns estudos com base populacional sobre DE sugerem
que aproximadamente 40 a 46% dos brasileiros nesta mesma faixa etaria
apresentam algum grau de DE (Figura 1) (MOREIRA et al., 2001; MOREIRA et al.,
2002a; MOREIRA et al., 2002b). A partir dos dados destas pesquisas nacionais,
estima-se que atualmente no Brasil cerca de 11,3 milhdes de homens com mais de
18 anos tém DE moderada ou completa. Mais recentemente, resultados do primeiro
estudo prospectivo sobre a incidéncia desta disfungdo no Brasil indicam que
aproximadamente um milhdo de casos novos de DE ocorrem a cada ano em

homens brasileiros com 40 a 70 anos (MOREIRA et al., 2003).
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Figura 1 — Prevaléncia da disfuncao erétil no Brasil em trés estudos epidemiolégicos
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Nos inquéritos epidemioldgicos realizados no Brasil e naqueles conduzidos

em outros paises do mundo, DE é uma condicdo dependente da idade (FELDMAN

et al., 1994; LAUMANN; PAIK; ROSEN, 1999; MOREIRA et al., 2001; MOREIRA et

al., 2002a; MOREIRA et al., 2002b). O envelhecimento esta fortemente relacionado

ao aumento tanto da prevaléncia de DE como do seu grau de severidade (Figura 2)

(MOREIRA et al., 2001). Nos resultados do MMAS (FELDMAN et al., 1994) assim

como no estudo da “Caravana da Saude” (MOREIRA et al., 2001), a prevaléncia de

disfuncdo completa aumentou em cerca de 3 a 4 vezes em homens na faixa etaria

de 70 anos quando comparados aos de 40 anos. A associacédo entre DE e aumento

da idade persistiu nos trabalhos citados, mesmo apds controlar para as demais

variaveis correlacionadas significativamente a DE.
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Figura 2 — Prevaléncia de disfungao erétil por idade em 1.164 homens, Brasil, 2000.

Fonte: Moreira et al. Prevalence and correlates of erectile dysfunction: results of the Brazilian study of
sexual behavior. Urology 2001; 58:583-8.

1.3 Condigdes Médicas Associadas a Disfungao Erétil

Diabetes é uma doencga reconhecidamente associada a DE. Estudos
epidemioldgicos tém mostrado repetidamente uma maior prevaléncia de DE em
individuos com diabetes, as estimativas variando entre 35 e 75% (CUMMINGS;
ALEXANDER, 1999; FEDELE et al., 2000; JOHANNES et al., 2000). No Brasil, DE
foi reportada por 37% dos homens com diabetes (MOREIRA et al., 2001). Existe
controvérsia quanto a qual dos inumeros aspectos do diabetes seria o causador
direto da DE. Doencga vascular é frequentemente citada (JEVTICH et al.,, 1982).
Adicionalmente, neuropatia autonémica, disfuncdo gonadal e comprometimento do
relaxamento da musculatura lisa peniana mediada pelo endotélio vascular ou por via
neurogénica também tém sido implicados na patogénese da DE em diabéticos
(SAENZ DE TEJADA et al., 1989; WHITEHEAD; KLYDE, 1990; CARTLEDGE;

EARDLEY; MORRISON, 2000).
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Diagndstico de depressao tem sido associado a dificuldades de eregdo em
estudos epidemioldgicos, independentemente da idade e da presenga de outros
fatores de risco para DE (MOREIRA et al., 2001; KANTOR et al., 2002; MOREIRA et
al., 2003). Apesar da correlagéo entre DE e depressao estar bem documentada, a
relagdo causal entre ambas € algumas vezes imprecisa e muito provavelmente
bidirecional, isto €, DE tanto pode acompanhar a depressdo como a depressao pode
ser consequéncia desta disfungcdo sexual (SHABSIGH et al., 1998; GOLDSTEIN,
2000; ROOSE; SEIDMAN, 2000; SEIDMAN; ROOSE, 2000).

Outras condigdes médicas associadas a risco aumentado de DE incluem
trauma (MELMAN; GINGELL, 1999), irradiacdo (GOLDSTEIN et al., 1984) ou
cirurgia na regiao pélvica (WAGNER; RUSSO, 2000), uso de medicamentos
(KEENE; DAVIES, 1999), insuficiéncia renal crénica (FERNANDES NETO et al.,
2002) e hiperplasia benigna da préstata (BRAUN et al., 2003; ROSEN et al., 2003),
além de outras comorbidades como insuficiéncia hepatica, esclerose multipla,
cancer, doenca de Alzheimer e desordens endodcrinas diversas (como
hipogonadismo, hiperprolactinemia, hipotireoidismo e hipertireodismo) (LEWIS et

al.).

14 Fatores de Risco Cardiovasculares

Varios trabalhos tém sugerido a importancia dos fatores de risco de origem
vascular na etiologia da DE (VIRAG; BOUILLY; FRYDMAN, 1985; ANDERSSON;
STIEF, 2000; DERBY et al.,, 2000b; SULLIVAN; KEOGHANE; MILLER, 2001;
KLONER; SPEAKMAN, 2002). De fato, a associacao entre doenca cardiovascular e

DE tem sido sugerida em estudos retrospectivos e de corte-transversal (FELDMAN
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et al., 1994; CHEW et al., 2000; BLANKER et al., 2001; KIRBY et al., 2001;
MOREIRA et al., 2001); e confirmada em alguns estudos prospectivos (JOHANNES
et al., 2000; MOREIRA et al.,, 2003). A associagao entre DE e fatores de risco
classicos para doenga coronariana como idade (FELDMAN et al., 1994; BENET;
MELMAN, 1995; LAUMANN; PAIK; ROSEN, 1999; HAURI, 2003), tabagismo
(FELDMAN et al., 1994; MCVARY et al., 2001; MIRONE et al., 2002), hipertensao
(BURCHARDT et al., 2000; BLANKER et al., 2001; JACKSON, 2002; SEFTEL; SUN;
SWINDLE, 2004), diabetes (CUMMINGS; ALEXANDER, 1999; LEDDA, 2000; ROTH
et al., 2003; SEFTEL; SUN; SWINDLE, 2004), hipercolesterolemia (KIM, 2000;
ROUMEGUERE et al., 2003; FUNG; BETTENCOURT; BARRETT-CONNOR, 2004;
SHABBIR; MIKHAILIDIS; MORGAN, 2004), hipertrigliceridemia (KIM, 2000;
ROUMEGUERE et al., 2003; FUNG; BETTENCOURT; BARRETT-CONNOR, 2004;
SHABBIR; MIKHAILIDIS; MORGAN, 2004) e obesidade (CHUNG; SOHN; PARK,
1999; BACON et al., 2003; FUNG; BETTENCOURT; BARRETT-CONNOR, 2004)
sugere que DE pode ser um marcador clinico de doenga coronariana, vascular
periférica ou cerebrovascular.

A associacdo entre DAC e disfuncao erétil tem sido apontada em varios
estudos epidemiolégicos e deve-se provavelmente ao fato de ambas as condi¢des
terem na sua génese uma alteragdo vascular (KHAN et al., 2002; KLONER;
SPEAKMAN, 2002). No Projeto Avaliar (MOREIRA ED, 2004), estudo
epidemioldgico nacional sobre DE realizado em 2001-2002, onde foram avaliados
71.503 homens com 18 anos ou mais em 380 cidades de 23 estados brasileiros, a
prevaléncia de doencga coronariana, aumentou de 2,9% em homens sem nenhuma
dificuldade de erec¢ao para 6,5%, 11,4% e 20,1% em homens com disfungcdo minima,

moderada ou completa, respectivamente (Figura 3) (MOREIRA ED, 2004). Apés
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ajustar os resultados para idade, isto correspondeu, aproximadamente, a um
aumento de risco de doenga coronariana de cerca de 1,4 vezes para ma, 1,7 vezes

para moderada e 2,5 vezes para disfungdo completa.
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Figura 3 — Prevaléncia de doenga coronariana em 71.503 homens de acordo com o
grau de disfuncgao erétil, Projeto Avaliar, Brasil, 2001-2002.

Fonte: Moreira et al. Epidemiologia da disfungéo erétil no Brasil: resultados da pesquisa nacional do
Projeto Avaliar. Revista Brasileira de Medicina, v.61, p.613 - 625, 2004.

Os resultados descritos sugerem que a DE pode ser um marcador clinico de
doenca coronariana, vascular periférica ou cerebrovascular. Portanto, a presenca de
dificuldades de erecdao poderia alertar médicos clinicos e especialistas para
pacientes com risco aumentado para estas doencas e suscitar investigagao
diagnostica especifica, possibilitando a identificagdo precoce dessas condi¢des
antes que manifestagbes mais graves e potencialmente irreversiveis acontegam.
Assim a presenga de DE, além de ser relevante por levar ao comprometimento da
qualidade de vida do casal, poderia ser importante também como uma manifestagao
sentinela de problemas cardiovasculares concomitantes associados a maior
morbidade e mortalidade.

Nos ultimos anos, avangos farmacolégicos no tratamento da DE despertaram
grande interesse de leigos e profissionais da saude nessa disfuncédo sexual
(MORALES et al., 1995; BOOLELL et al., 1996; SEFTEL, 2003). Estudos

populacionais sobre a epidemiologia da DE, escassos até entdo, tornaram-se
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abundantes em varias partes do mundo. Potenciais fatores de risco para DE foram
identificados em estudos de prevaléncia (NICOLOSI et al., 2004a; MOREIRA et al.,
2005; LAUMANN et al., 2006), e alguns deles confirmados através de estudos
prospectivos (JOHANNES et al., 2000; MOREIRA et al.,, 2003). Apesar destes
avancgos, ainda persistem muitas lacunas importantes no conhecimento quanto a
etiologia e a ocorréncia da DE (MONGA; RAJASEKARAN, 2003; SHABBIR;
MIKHAILIDIS; MORGAN, 2004). Além de investigar fatores correlatos e
determinantes da DE, é necessario estudar a natureza complexa da associagao
entre esta disfung¢ao e outras condi¢gdes médicas comuns na populagdo masculina.

Evidéncias tém se acumulado em favor da hipétese que a DE seja secundaria
a uma desordem vascular na maioria dos pacientes. Fatores de risco comuns para
aterosclerose sao prevalentes em pacientes com DE e a extensdo (gravidade) da DE
tem sido relacionada ao numero e severidade destes fatores de risco (MIN et al.,
2006; MONTORSI et al., 2006; WARD et al., 2008). Ainda, a prevaléncia de DE esta
aumentando em portadores de doengas vasculares como DAC (KLONER et al.,
2003; MONTORSI; MONTORSI; SCHULMAN, 2003; SOLOMON; MAN; JACKSON,
2003), Diabetes (GAZZARUSO et al.,, 2004), Doenga cerebrovascular
(KORPELAINEN et al., 1998), Hipertensdao e Doenca Arterial Periférica (VIRAG;
BOUILLY; FRYDMAN, 1985; BURCHARDT et al., 2001). Finalmente, DE e Doenga
Vascular partiiham de um similar envolvimento patogénico da via comum do oxido
nitrico levando a um comprometimento da vasodilatagcdo dependente do endotélio
(fase precoce) e anormalidades estruturais vasculares (fase tardia) (AZADZOI,
SAENZ DE TEJADA, 1991; AZADZOI; GOLDSTEIN, 1992; SOLOMON; MAN;
JACKSON, 2003). A erecao peniana € um evento vascular onde o éxido nitrico (ON)

liberado pelo sistema parassimpatico e pelas células endoteliais vasculares induzem
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o relaxamento das células musculares lisas no corpo cavernoso e artérias
cavernosas (FRANCAVILLA et al., 2005). Uma reducdo na atividade biolégica do
endotélio derivado do ON contribui como evento chave no curso da aterosclerose
humana e da DE, ressaltando o papel da alteragdo endotelial na patogénese das
duas condigoes.

A DE poderia ser considerada como uma manifestacdo clinica de doenca
(desordem) vascular afetando a circulagdo peniana; assim como a angina pectoris é
uma manifestagao clinica de desordem vascular afetando a circulagéo coronaria. Por
isso, ha crescente opiniao de que a DE possa funcionar como um indicador de DAC
subclinica. Foi proposto um mecanismo fisiopatolégico, “hipotese do tamanho
arterial”, para explicar a associagdo entre DE e DAC (MONTORSI; MONTORSI;
SCHULMAN, 2003; MONTORSI et al., 2005a; MONTORSI et al., 2005b). O conceito
€ baseado no modelo de que a exposicao a fatores de risco levam sequencial e
uniformemente a disfuncao endotelial de todo leito vascular, com espessamento das
camadas intima e média, e por ultimo, estenose e obstrugdo com limitagao de fluxo
sanguineo. O motivo pelo qual sintomas, raramente, se tornam clinicamente
evidentes em diferentes leitos arteriais ao mesmo tempo € que, num dado paciente,
vasos maiores (coronarias) sdo capazes de tolerar melhor uma mesma quantidade
de placas se comparados a vasos menores (artérias penianas), sem induzir
estenoses limitantes de fluxo. De acordo com este mecanismo, DE e DAC deveriam
ser considerados como dois diferentes aspectos de uma mesma doenga, com uma
relacdo temporal entre elas, sendo que DE se manifesta mais precocemente do que
DAC. Logo homens que tem como primeira queixa DE, poderiam se queixar mais
raramente de DAC significante, enquanto homens com DAC significante deveriam,

freqientemente sofrer de DE concomitante.
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A disfungdo endotelial é a variavel-chave na patogénese da aterosclerose e
suas complicagdes, incluindo DE e DAC. E um fator contribuinte na génese da
isquemia miocardica e Sindromes Coronarias Agudas (SCA) tanto em pacientes com
DAC comprovada angiograficamente ou com vasos normais (BONETTI; LERMAN;
LERMAN, 2003). Esta disfungédo tem sido considerada um preditor independente de
futuros eventos cardiovasculares, capaz de agregar valorosas informagdes
prognésticas adicionais aquelas derivadas dos fatores de risco tradicionais
(HALCOX et al.,, 2002). Testes para avaliagdo do endotélio das coronarias sao
invasivos e impraticaveis em larga escala, outros para avaliagdo n&o invasiva da
funcdo endotelial tém sido introduzidos e com resultados similares aos obtidos de
forma invasiva, confirmando a disfungdo endotelial como uma desordem sistémica.
Em estudo realizado por Kaiser et al. (KAISER et al.,, 2004) foi demonstrado
comprometimento da resposta vascular em pacientes com DE e sem doenca
cardiovascular, sem fatores de risco maiores ou anormalidades cardiacas e
vasculares. Estes resultados suportam o conceito da DE como marcador de um
defeito vascular precoce que é, pelo menos em parte, nao relacionado aos fatores
de risco tradicionais e ocorre bem antes do desenvolvimento de outras evidentes
doencas vasculares funcionais ou estruturais.

A DE tem sido considerada como manifestagdo subclinica, de uma grande
disfungao vascular sistémica. Embora, DE possa ser considerada um marcador de
risco ou até mesmo um “Equivalente de Risco para DAC”, isto ndo esta totalmente
esclarecido. No entanto, tem-se sugerido considerar todos os homens com DE sob
risco de doenga cardiovascular, até prova em contrario (BILLUPS et al., 2005;

KOSTIS et al., 2005). Estes mesmos autores concluem que DE é, definitivamente,
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uma desordem/disfungao vascular e todo homem com DE deveria ser avaliado para
DCV.

No presente estudo, pretendemos avaliar a relagao entre DE e doenca arterial
coronariana, mais especificamente, determinar o papel da DE como manifestagao

sentinela e marcador de risco para DAC.
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2 OBJETIVOS

2.1. Geral

Avaliar o papel da disfungdo erétii como manifestacdo sentinela e/ou

marcador de risco para doenca arterial coronariana

2.2. Especificos

e Investigar a associacdo entre disfuncdo erétii e doenca arterial

coronariana em pacientes atendidos em uma consulta médica de rotina.

e Descrever a cronologia do inicio dos sintomas de disfungao erétil e da
doenca arterial coronariana nos pacientes apresentando estas duas

condi¢cbes médicas.

e Comparar a incidéncia cumulativa de doenga arterial coronariana entre

homens com e sem disfuncgéao erétil.
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3 JUSTIFICATIVA

Disfuncao Erétil (DE) e Doenga Arterial Coronaria (DAC) tém fatores de risco
comuns e, possivelmente, compartiham mecanismos na sua etiopatogenia. A
mortalidade por doengas cardiovasculares (DCV) vem aumentando em muitos
paises, inclusive no Brasil. Existem evidencias sugerindo que DE € um marcador de
doenca arterial, incluindo DAC e Doenca Cerebrovascular. Estudos epidemioldgicos
mostram uma estreita relagdo entre DE e doencga vascular. Considerando-se que a
possibilidade da intervencao precoce em DAC poderia impactar de forma importante,
nao s6 a mortalidade, mas também, desfechos como Infarto Agudo do Miocardio
(IAM nao fatal) e Insuficiéncia Cardiaca (IC), a identificacdo de manifestacbes
sentinelas e marcadores de risco € uma estratégia que ajudaria na prevencao e
reducao, tanto dos custos do tratamento como da mortalidade por DCV em longo

prazo.
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4 MATERIAL E METODOS

Foi realizada uma analise secundaria, utilizando dados coletados em dois
projetos de pesquisa conduzidos em 2002-2003 e 2003-2004, intitulados “Projeto
Avaliar’ e “Projeto Ampliar’, respectivamente. Estes estudos de corte-transversal
sobre a epidemiologia da DE incluiram uma amostra grande da populagdo masculina
em todas as regides brasileiras, com o objetivo de estimar a prevaléncia de DE, além
de investigar fatores de risco desta disfungcao (Projeto Avaliar) e determinar o
impacto da DE na qualidade de vida dos homens afetados (Projeto Ampliar). Os
projetos foram concebidos e coordenados pela equipe do Laboratério de
Epidemiologia Molecular e Bioestatistica (LEMB) da Fundacdo Oswaldo Cruz da
Bahia. A metodologia empregada em ambos os projetos foi semelhante, conforme

descrito detalhadamente a seguir:

4.1 Locais de Estudo
Ambulatérios e consultérios médicos de mais de 350 cidades em todos
estados brasileiros (exceto Acre, Amapa e Roraima) no Projeto Avaliar e em todos

os estados brasileiros no Projeto Ampliar.

4.2 Periodo
O periodo da coleta de dados foi no Projeto Avaliar de agosto/2002 a

janeiro/2003 e no Projeto Ampliar de novembro/2003 a margo/2004.

4.3 Populagao do Estudo
Nos dois projetos os participantes foram recrutados utilizando-se a seguinte

estratégia: oito mil médicos, incluindo generalistas e especialistas, foram instados a
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selecionar uma amostra consecutiva de 20 pacientes atendidos para uma consulta

meédica nos seus respectivos consultérios ou ambulatorios.

4.4  Critérios de Inclusao
Pacientes do sexo masculino com 18 anos ou mais, atendidos para uma

consulta médica de rotina.

4.5 Critérios de Exclusao
Pacientes com problemas de comunicagao/expressdo, ou que nao

consentiram ser entrevistados.

4.6 Desenho do Estudo

Corte-transversal.

4.7 Coleta de Dados

As informacgdes foram colhidas através de um questionario padronizado, cuja
aplicacao durava de 10 a 15 minutos. O instrumento de coleta era composto por
questdes sobre dados soécio-demograficos (idade, profisséo, religido, etc.), habitos
de vida e saude em geral. Conforme recomendado para inquéritos epidemioldgicos,
a presenca de algumas condicbes médicas foi identificada por auto-relato, onde os
participantes informavam se ja haviam recebido, de algum médico, diagndstico das
seguintes condi¢cdes: hipertensdo arterial, diabetes, depressdo, problemas da
prostata (hiperplasia benigna ou cancer), hipercolesterolemia e doenca arterial

coronariana. Caso afirmativo, os pacientes eram indagados se estavam recebendo
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algum tratamento para aquela condigdo e qual a idade deles quando o problema foi
diagnosticado.

Quanto a avaliagdo da presenga de DE, utilizamos uma pergunta isolada,
onde os individuos eram instados a escolher a categoria que melhor Ihes descrevia,
entre as seguintes: sempre, geralmente, as vezes ou nunca capaz de obter e manter
uma erec¢ao boa o suficiente para uma relagao sexual. As respostas foram usadas
para classificar os participantes em uma das seguintes categorias: nenhum, minimo,
moderado ou completo grau de DE, respectivamente. Na presenca de algum grau de
DE, os participantes também eram questionados sobre a idade que tinham quando
surgiu o problema. Portanto, a presenga de DE foi avaliada pelo proprio individuo
através de uma questao unica, derivada diretamente da definicdo de DE proposta na
conferéncia do Grupo de Consenso em Impoténcia no NIH (Nih consensus
conference. Impotence. Nih consensus development panel on impotence, 1993). A
validacao estatistica desta abordagem de classificagdao de DE foi estabelecida no
instrumento de calibracdo do MMAS (FELDMAN, 1994). Além disso, Derby et al.
(DERBY et al.,, 2000a) demonstraram que o uso de uma unica questao de auto-
avaliagao para DE tem boa correlacdo com dois indices bem estabelecidos para a
avaliagdo de DE, o indice Internacional de Fungdo Erétil (ROSEN et al., 1997) e o

Inventario Breve de Funcédo Sexual Masculina (O'LEARY et al., 1995).

4.8 Analise Estatistica

Os bancos de dados dos dois projetos (Avaliar e Ampliar) foram fundidos para
formar o banco final utilizado na analise dos dados. Em seguida, a associacao entre
DE e DAC foi investigada através de analise geral ou estratificada de acordo com

outro(s) potencial(is) fator(es) de risco. Foram estimadas medidas de associacao
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(razdo de “odds” da prevaléncia) com respectivos intervalos de confianga de 95%.
Além disso, foi feita analise multivariada através de regressdo logistica. Modelos
completos foram construidos e as variaveis sem significancia estatistica (p>0,2)
eliminadas num algoritmo de eliminagao retrégrada, a partir da menos significante,
até atingir o modelo final, com exce¢édo da idade e das variaveis indicadoras de
doencas associadas que foram mantidas obrigatoriamente no modelo.

A cronologia do surgimento dos sintomas da DE e da DAC foi analisada
computando-se a diferenca entre as idades do inicio da DE e da DAC. Assim,
valores negativos nesta diferenga indicam o numero de anos que o comego da DE
antecedeu o inicio da DAC. De maneira analoga, valores positivos indicam quantos
anos o surgimento da DE sucedeu o comego da DAC. E, finalmente, quando a DE e

a DAC surgiram ao mesmo tempo esta diferenga sera igual a zero.

4.9 Consideracdes Eticas

A analise dos dados e todos os testes foram realizados sem conhecimento da
identidade dos participantes no estudo por parte da equipe de investigadores, uma
vez que o banco de dados nao continha nome ou outras informacbdes que
permitissem a identificagdo dos pacientes. Dessa maneira, garantiu-se a privacidade
dos individuos incluidos no estudo. As informacgdes coletadas forma usadas somente
para a finalidade do estudo e os resultados serdo divulgados em periddicos
cientificos da area.

Todos os individuos convidados a participar do estudo foram informados por
escrito sobre os propositos da pesquisa e os procedimentos envolvidos. Somente

foram incluidos no estudo, apds consentirem em participar da pesquisa.
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5 RESULTADOS

No total, foram avaliados 148.685 pacientes, 71.503 no Projeto Avaliar e
77.182 no Projeto Ampliar. As principais caracteristicas e condicbes médicas dos
pacientes estdo sumarizadas na Tabela 1. A faixa etaria de 50 a 59 anos foi a
frequente, mais da metade dos pacientes (56,4%) tinha 50 anos ou mais.
Aproximadamente dois tercos dos pacientes reportou ter cor branca e quase trés
quartos tinha escolaridade igual ao segundo grau ou superior. Quanto as condi¢cbes
médicas, hipertensdo arterial (34,4%), hipercolesterolemia (21,7%) e diabetes
mellitus (16,4%) foram os diagndsticos mais comumente relatados pelos pacientes,

enquanto doenga coronariana foi reportada por 8,1% dos participantes.
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Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas e condicoes médicas em 148.685
pacientes do sexo masculino nos Projetos Avaliar (2002-2003) e Ampliar (2003-2004),
Brasil.

Projeto Projeto Total
Avaliar Ampliar
(n=71.503) (n=77.182) (n=148.685)
Faixa etdria (em anos) % % %
18a29 8,0 5,9 6,9
30a39 15,6 12,4 13,9
40 a 49 23,7 22,0 22,8
50a59 26,6 26,9 26,7
60 a 69 18,3 22,6 20,6
>70 7,8 10,2 9,1
Estado civil
Casado ou morando com
companheira 70,3 69,7 70,0
Solteiro 13,4 10,7 12,0
Divorciado 10,5 12,4 11,5
Viuvo 5,8 7,2 6,5
Etnia
Branca 68,9 68,8 68,8
Parda 19,0 18,8 18,9
Negra 9,9 10,4 10,2
Amarela 1,9 1,9 1,9
Outra 0,3 0,1 0,2
Educaciao
1° Grau ou menos 26,7 23,8 25,2
2° Grau (completo ou ndo) 38,4 37,9 38,1
Superior (completo ou nao) 349 38,3 36,7
Religiao
Catolica 70,9 - -
Evangélica / Protestante 16,3 - -
Espirita 6,1 - -
Ateu 5,1 - -
Outra 1,6 - -
Condicao Médica
Hipertensdo Arterial 31,1 37,1 34,4
Hipercolesterolemia 18,2 25,0 21,7
Diabetes mellitus 14,1 18,6 16,4
Hipertrofia benigna da prostata 8.8 9,8 9,3
Depressao 8,7 9,8 9,3

Doenga Arterial Coronariana 7,0 9,2 8,1
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A distribuicao de frequéncia das especialidades dos médicos que recrutaram

os pacientes neste estudo € apresentada na Figura 4. As especialidades mais
comuns entre os profissionais que incluiram pacientes, tanto no Projeto Avaliar
como no Projeto Ampliar, foram clinica médica (43%), cardiologia (20%) e urologia

(17%).
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Figura 4 — Distribuicao das especialidades médicas dos profissionais que recrutaram
os pacientes para o estudo.
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A prevaléncia de disfuncdo erétii de acordo com a idade em homens
participando do Projeto Avaliar, Ampliar e no total da populacdo de estudo é
apresentado nas Figuras 5, 6 e 7, respectivamente. Nossos dados mostram uma
associacao direta entre esta disfuncado sexual e a idade, ndo s6 a frequéncia mas a
severidade da disfungdo aumentam com idade. Algum grau de disfungéo erétil
estava presente em 22,1% dos homens com menos de 30 anos, passando a 90,2%
naqueles com 70 anos ou mais. Comparando-se as mesmas faixas etarias, a
prevaléncia de disfuncao erétil completa aumenta em 17 vezes, passando de 1,7%
a 29,2%, enquanto a prevaléncia de disfungdo erétii moderada aumenta

aproximadamente 6 vezes (8,7% vs. 48,4%).

OCompleta
B Moderada

B Minima

<30 30-39 40-49 50-59 60-69 =70
Faixa etaria (Anos)

Figura 5 — Prevaléncia e grau de severidade da disfun¢ao erétil de acordo com a
idade em 70.389 pacientes no Projeto Avaliar, Brasil, 2002-2003.
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Figura 6 — Prevaléncia e grau de severidade da disfuncao erétil de acordo com a
idade em 75.858 pacientes no Projeto Ampliar, Brasil, 2003-2004.
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Figura 7 — Prevaléncia e grau de severidade da disfun¢ao erétil de acordo com a
idade em 148.685 pacientes nos Projetos Avaliar e Ampliar, Brasil, 2002-2004.
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A Figura 8 apresenta a prevaléncia de doencga arterial coronariana de acordo
com a idade em homens participando dos Projetos Avaliar, Ampliar e no total da
populagdo de estudo. Nossos resultados também mostram uma associagao direta
entre doenga coronariana e idade. Doencga arterial coronariana foi reportada em
apenas 1,2% dos homens com menos de 30 anos, passando a 22,8% naqueles
com 70 anos ou mais. Portanto, um aumento de quase 20 vezes, o crescimento
ndo é uniformemente distribuido nas diferentes faixas etarias, sendo menor entre
homens com idade menor do que 30 anos comparados aqueles com 40 a 49 anos

e acentuando-se a partir desta faixa.
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Figura 8 — Prevaléncia de doencga arterial coronariana de acordo com a idade em
148.685 pacientes nos Projetos Avaliar e Ampliar, Brasil, 2002-2004.
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A prevaléncia de doencga arterial coronariana de acordo com a presencga de
disfuncao erétil em homens no total da populacdo de estudo é apresentada na
Figura 9. Doenga arterial coronariana foi reportada em 11,3% dos homens com

disfuncgao erétil, comparado a 3,6% naqueles sem esta disfungao (p<0,001).
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Figura 9 — Prevaléncia de doenca arterial coronariana de acordo com a presencga de
disfuncao erétil em 148.685 pacientes nos Projetos Avaliar e Ampliar, Brasil, 2002-
2004.
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A investigagdo da associacao entre disfuncao erétil e algumas condi¢des
meédicas avaliadas na populacdo de estudo é apresentada na Tabela 2, onde os
resultados da analise crua e da analise de regressao logistica ajustada para a
idade e para a presenga de co-morbidades séo listados. Todas as associacdes
testadas foram significativas estatisticamente, entretanto, a magnitude da
associagao diminuiu apdés o ajuste para idade e, em alguns casos, depois da
analise multivariada, exceto para a associagao entre depressao e disfuncao erétil,
onde ocorreu o contrario. As condicbes médicas mais fortemente associadas a
disfuncdo erétil foram céncer de prostata (OR=3,46), depressédo (OR=2,59) e
diabetes mellitus (OR=2,57). A razdo de "odds" entre doenga arterial coronariana e

disfungao erétil foi de 1,33 (IC 95% 1,27-1,39).

Tabela 2 — Resultados da analise simples e ajustada para idade, razao da prevaléncia de
“odds” comparando disfungao erétil moderada ou completa com disfungdo minima ou
ausente (Projeto Avaliar + Projeto Ampliar), Brasil, 2002-2004.

OR (I.C. 95%)!

Nao ajustada Ajustada para idade Multivariada

Condicoes Médicas

Doenga do Coragéo 3,26 (3,13 — 3,39)*** 1,73 (1,66 —1,81)** 1,33 (1,27 —1,39)***
Cancer de prostata 7,32 (6,55—8,18)*** 3,43 (3,05-3,86)"** 3,46 (3,07 -3,90)**
Depresséo 2,30 (2,22 —2,39)*** 2,67 (2,56—2,78)"** 259 (2,49 —270)***
Diabetes mellitus 4,04 (3,92 -4,16)** 2,80 (2,71-2,89)"** 257 (2,49 —2,66)**
HBP 4,02 (3,87 —4,18)** 1,57 (1,51 —=1,64)** 148 (1,42 —1,55)**
Hipertensao Arterial 2,70 (2,64 —2,76)*** 1,59 (1,55-1,63)** 1,35 (1,31 —1,38)"*
Hipercolesterolemia 1,91 (1,86 — 1,96)*** 1,40 (1,36 —1,44)** 110 (1,06 —1,13)***

HBP= Hiperplasia benigna de prostata

" Intervalo de confianga de 95%;
***n<0,001.
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A descrigdo da cronologia do inicio dos sintomas de disfungcao erétil e das
demais condicbes médicas avaliadas, quando presentes concomitantemente nos
pacientes, € apresentada nas Tabelas 3, 4 e 5, para os participantes no Projeto
Avaliar, no Projeto Ampliar e no total da populagdo do estudo, respectivamente. O
padrao temporal observado foi semelhante nas amostras de ambos os projetos. O
diagnostico de diabetes mellitus e o de hipertensdo arterial ocorreram antes do
diagndstico de disfungao erétil em 60,2% e 63,3% dos pacientes, respectivamente.
Em média, o diagndstico de diabetes precedeu o de disfuncdo erétil em 7,6 anos,
enquanto o de hipertensao arterial antecedeu o de disfuncio erétil em 8,0 anos.
Aproximadamente, 50% dos diagnosticos de doencga arterial coronariana e
de hipercolesterolemia ocorreram antes do diagndstico de disfungédo erétil,
enquanto a outra metade aconteceu ao mesmo tempo ou depois do diagndstico da
disfungdo. O diagndstico de depressao e o de hipertrofia benigna de préstata so6
precederam o diagnostico de disfungao erétil em cerca de um quarto dos casos, na
maior parte dos pacientes, a disfungdo sexual surgiu ao mesmo tempo ou depois
das condigbes acima. Por fim, o diagndstico de cancer de prostata e o de disfungao
erétil foram feitos ao mesmo tempo na maioria dos pacientes (56,6%), apenas em
7,7% dos casos o diagnostico do cancer precedeu o da disfungdo e o oposto

aconteceu em 35,7% dos casos.



Tabela 3 — Cronologia do inicio dos sintomas de disfungao erétil (DE) e outras
condi¢gdes médicas no Projeto Avaliar, Brasil, 2002-2003.

Média Mediana

Condicao Médica N (%) (em anos) (em anos)
Diabetes

Precedeu DE 3334 (61,0) 8,1 6

Ao mesmo tempo* 1309 (24,0) 0 0

Apos DE 817 (15,0) 5,6 4
Hipertensao

Precedeu DE 6564 (63,8) 8,4 7

Ao mesmo tempo* 2305 (22,4) 0 0

Apos DE 1418 (13,8) 55 4
Doenca do Coragao

Precedeu DE 1366 (53,5) 6,7 5

Ao mesmo tempo* 416 (16,3) 0 0

Apos DE 770 (30,2) 7,8 3
Hipercolesterolemia

Precedeu DE 2673 (48,8) 7,3 5

Ao mesmo tempo* 1631 (29,8) 0 0

Apo6s DE 1173 (21,4) 5,3 4
Depressao

Precedeu DE 816 (32,6) 7,2 5

Ao mesmo tempo* 962 (38,5) 0 0

Apos DE 722 (28,9) 5,6 4
Hipertrofia benigna de prostate

Precedeu DE 920 (28,4) 5,6 5

Ao mesmo tempo* 1172 (36,2) 0 0

Apos DE 1147 (35,4) 5,5 4
Cancer de prostate

Precedeu DE 46 (10,2) 5,2 4

Ao mesmo tempo* 258 (57,1) 0 0

Apo6s DE 148 (32,7) 4,9 3

* No mesmo ano.



Tabela 4 — Cronologia do inicio dos sintomas de disfungao erétil (DE) e outras
condi¢coes médicas no Projeto Ampliar, Brasil, 2003-2004.

L. o Média Mediana
Condicdo Médica N (%) (em anos)  (em anos)
Diabetes

Precedeu DE 6600 (59,8) 7,4 6

Ao mesmo tempo* 2741 (24,9) 0 0

Apds DE 1685 (15,3) 5,9 3
Hipertensao

Precedeu DE 12767 (63,0) 7,8 6

Ao mesmo tempo* 4850 (23,9) 0 0

Apo6s DE 2661 (13,1) 5,3 4
Doenc¢a do Coragao

Precedeu DE 2682 (49,8) 6,2 5

Ao mesmo tempo* 993 (18,4) 0 0

Apos DE 1717 (31,8) 4.8 4
Hipercolesterolemia

Precedeu DE 6374 (49,4) 7.1 5

Ao mesmo tempo* 3732 (28,9) 0 0

Apos DE 2800 (21,7) 5,5 4
Depressao

Precedeu DE 1242 (23,4) 6,4 5

Ao mesmo tempo* 2343 (44,0) 0 0

Apos DE 1732 (32,6) 55 4
Hipertrofia benigna de prostate

Precedeu DE 1551 (25,4) 5,5 5

Ao mesmo tempo* 2103 (34,3) 0 0

Apos DE 2463 (40,3) 5,6 4
Cancer de prostate

Precedeu DE 75 (6,7) 4,2 3

Ao mesmo tempo* 630 (56,4) 0 0

Apos DE 413 (36,9) 5,2 4

* No mesmo ano.
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Tabela 5 — Cronologia do inicio os sintomas de disfungao erétil (DE) e outras
condi¢goes médicas no Projeto Avaliar + Projeto Ampliar, Brasil, 2002-2004.

oL o Média Mediana
Condicao Médica N (%)
(em anos) (em anos)

Diabetes

Precedeu DE 9934 (60,2) 7,6 6

Ao mesmo tempo* 4050 (24,6) 0,0 0

Ap6s DE 2502 (15,2) 5,6 4
Hipertensao

Precedeu DE 19331 (63,3) 8,0 6

Ao mesmo tempo* 7155 (23,4) 0,0 0

Apds DE 4079 (13,3) 5,4 4
Doenca do Coragao

Precedeu DE 4048 (51,0) 6,4 5

Ao mesmo tempo* 1409 (17,7) 0,0 0

Apos DE 2487 (31,3) 4,8 4
Hipercolesterolemia

Precedeu DE 9047 (49,2) 7,2 5

Ao mesmo tempo* 5363 (29,2) 0,0 0

Apo6s DE 3973 (21,6) 5,4 4
Depressao

Precedeu DE 2058 (26,3) 6,7 5

Ao mesmo tempo* 3305 (42,3) 0,0 0

Apos DE 2454 (31,4) 5,6 4
Hipertrofia benigna de prostate

Precedeu DE 2471 (26,4) 5,5 5

Ao mesmo tempo* 3275 (35,0) 0,1 0

Apos DE 3610 (38,6) 5,6 4
Cancer de prostate

Precedeu DE 121 (7,7) 4.6 3

Ao mesmo tempo* 888 (56,6) 0,0 0

Apos DE 561 (35,7) 51 4

* No mesmo ano.

Na Figura 10, faz-se uma representagao grafica da descrigdo cronoldgica
dos sintomas de disfungcao erétil e das demais condicbes médicas apresentadas

nas Tabelas 3, 4 e 5.
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A incidéncia cumulativa de doencga arterial coronariana em homens de acordo com
o diagnodstico de disfungao erétil na populacédo total do Projeto Avaliar e Projeto
Ampliar € apresentada na Figura 11. A coorte de homens que tiveram o diagndstico
de disfungao erétil tem uma incidéncia significativamente maior de doencga arterial

coronariana comparada a coorte masculina sem disfuncao erétil.
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Figura 11 — Incidéncia cumulativa de doencga arterial coronariana em homens de
acordo com o diagnéstico de disfungao erétil (DE), Projeto Avaliar + Projeto Ampliar,
Brasil, 2002-2004.
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6 DISCUSSAO

Este € o maior inquérito epidemioldgico de ambito nacional sobre disfungéo
erétil e condicbes médicas comuns em homens com 18 anos ou mais ja realizado
no Brasil. Conforme esperado numa amostra recrutada em servigos de saude, a
prevaléncia de disfungao erétil (58,8%) e de doenga arterial coronariana (8,1%) foi
maior do que as respectivas estimativas encontradas em estudos de base
populacional (LASLETT et al.; FELDMAN et al., 1994; LAUMANN; PAIK; ROSEN,
1999; MOREIRA et al., 2002b; NICOLOSI et al., 2004a; LAUMANN et al., 2009).

A prevaléncia de disfuncao erétil foi significativamente associada a idade,
consistentemente com estudos epidemiolégicos prévios no Brasil e em outras
partes do mundo (LAUMANN; PAIK; ROSEN, 1999; MOREIRA et al., 2001;
NICOLOSI et al., 2004a). De maneira semelhante, a prevaléncia de doenca arterial
coronariana aumentou com a idade, conforme também demonstrado previamente
(KHOT et al., 2003). Todas as condigdes médicas analisadas neste estudo foram
associadas significativamente com disfuncao erétil, entretanto, estas condigées
(diabetes, doencga arterial coronariana, dislipidemia, hipertensao arterial, hipertrofia
benigna e cancer de prostata) também sao fortemente associadas com idade. Isto
torna imperativo que seja feita uma analise ajustada para idade, sempre que a
possivel associagao entre qualquer uma delas e disfuncao erétil seja cogitada. De
fato, as estimativas cruas, ou ndo ajustadas, da forca da associacao entre as
diversas condigdes médicas estudadas e disfungao erétil modificaram-se apdés
realizarmos o ajuste para idade.

Além disso, algumas das condi¢gdes médicas estudadas compartilham outros

fatores de risco, portanto, € necessario controlar estas possiveis variaveis de
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confundimento através de analise multivariada como realizado no nosso estudo. As
medidas da forca de associacdo produzidas e apresentadas no presente trabalho
representam, portanto, estimativas imparciais e sem potenciais vieses introduzidos
pelo confundimento de variaveis como idade e presenga de outras doencas ou
fatores de risco. A associacdo entre doenca arterial coronariana e disfuncao erétil
encontrada na nossa amostra, OR=1,33 (IC 95% 1,27-1,39), além de ter sido
significativa estatisticamente, & improvavel ter resultado da confusdo ou mistura de
efeitos.

Entre os participantes que apresentaram disfungcao erétil e doenca arterial
coronariana, cerca de metade reportou que os sintomas da disfuncao erétil
apareceram ao mesmo tempo ou precederam o diagndstico de doencga arterial
coronariana. Portanto, neste contingente, a disfungéo sexual foi uma manifestagcao
sentinela da doenga coronariana. Na outra metade, o diagnéstico de doenca
arterial coronariana antecedeu os sintomas de disfungao erétil. Em dois tercos dos
homens num estudo com 300 pacientes atendidos com dor toracica aguda, a
disfungao erétil precedeu o inicio da doenga arterial coronariana (MONTORSI et al.,
2003). Alguns autores estimam que o tempo entre o inicio dos sintomas de
disfungao erétil e o surgimento dos sintomas de doencga arterial coronariana seja de
2 a 3 anos (MONTORSI et al., 2006; BAUMHAKEL; BOHM, 2007; HODGES et al.,
2007). Em nosso estudo, doenca arterial coronariana precedeu os sintomas de
disfungdo erétil em até 50% dos casos. E possivel que imprecisdo na informagao
das datas de inicio dos sintomas tenha distorcido nossos resultados. Também nao
podemos descartar que tenha ocorrido viés de rememoracao devido a maior
acuracia ao reportar o inicio de uma condi¢cdo de inicio geralmente mais agudo e

com maior gravidade médica como doencga arterial coronariana em comparacgao
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com a disfuncéo erétil. Esta disfuncdo tem inicio mais insidioso e dificil de precisar,
por isso seu comeco € frequentemente reportado como mais recente pela
influéncia dos sintomas experimentados pelos pacientes no presente.

O diagndstico de diabetes e hipertensédo arterial foi mais frequentemente
realizado antes do inicio dos sintomas de disfungdo erétil. E plausivel que as
alteracdes vasculares induzidas por ambas as condi¢cdes levem, cumulativamente,
ao comprometimento da circulagdo peniana, resultando em diferentes graus de
disfungdo erétil posteriormente ao diagndstico estas condigbes médicas
(FELDMAN et al., 1994; BURCHARDT et al., 2000; GIULIANO et al., 2004).

O contrario foi observado em relagdo ao diagnostico de depressédo e ao
diagndstico de hipertrofia benigna de prostata, que ocorreram infrequentemente
antes do aparecimento da disfungao erétil e na maioria das vezes eram feitos ao
mesmo tempo ou depois do surgimento da disfungdo sexual. A associagado entre
depressao e disfuncao erétil &€ descrita nas duas diregdes, isto &, tanto a depressao
pode levar a disfuncao erétil, classificada como psicogénica, como o advento de
disfungcao erétil pode acarretar quadros de depressao (NICOLOSI et al., 2004b;
MAKHLOUF; KPARKER; NIEDERBERGER, 2007; SHIRI et al., 2007). A segunda
situacdo € mais comum e, provavelmente, pode explicar os nossos achados. A
prevaléncia de hiperplasia benigna de préstata aumenta com a idade,
semelhantemente ao que acontece com a prevaléncia da disfungao erétil,
entretanto, estudos epidemioldgicos sugerem que ocorra mais tardiamente, por
isso seria diagnosticada mais frequentemente apds o surgimento dos sintomas da
disfuncao sexual (DONNELL).

Por fim, o diagnéstico de cancer de prostata foi realizado mais da metade

das vezes ao mesmo tempo em que os sintomas da disfuncao erétil comecaram.
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Os tratamentos utilizados para o cancer de prostata, seja a cirurgia de
prostatectomia radical ou o bloqueio hormonal, tém como evento adverso comum a
disfungcao erétil (STANFORD et al., 2000; SIEGEL et al., 2001). Assim, o maior
numero de ocorréncias desta disfungao juntamente com o diagndstico de cancer de
prostata deve ser o reflexo das consequéncias imediatas dos tratamentos deste
tipo de cancer.

A construgcdo de duas coortes de acordo com a presenga ou nao de
disfungao erétil, permitiu-nos comparar retrospectivamente a incidéncia cumulativa
de doenga arterial coronariana nos dois grupos. Nossos resultados sugerem que
homens que desenvolvem disfuncdo erétii tém também maior chance de
apresentar doencga arterial coronariana. As curvas de incidéncia comecam a se
separar nos homens na 5a. década de vida e a diferenga vai se acentuando em
homens mais velhos. Disfuncdo erétil e doencga arterial coronariana tém uma
relacdo estreita, ja que ambas as condicbes sao consequéncia da disfuncao
endotelial, levando a limitagdes no fluxo sanguineo (CHIURLIA et al., 2005;
VLACHOPOULOQOS et al.,, 2007). Além disso, disfungcdo erétil e doencga arterial
coronariana tém muitos fatores de risco em comum como tabagismo, dislipidemia,
obesidade e sedentarismo (JOHANNES et al., 2000). Estudos identificando a
associagao entre severidade da disfuncao erétil e a extensao das lesées da doenca
arterial coronariana ao exame angiografico, reforcam a associagao entre disfuncao
erétil e aterosclerose clinicamente manifesta e sugerem que homens com
disfungdo erétil sejam considerados sob risco aumentado de doenca arterial
coronariana (KIRBY et al., 2001; MONTORSI et al., 2003; ROUMEGUERE et al.,
2003; SHABBIR; MIKHAILIDIS; MORGAN, 2004; CHIURLIA et al., 2005; MIN et al.,

20086).
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Nossos resultados ndo permitem explicar porque uma doenga vascular no

pénis pode se manifestar clinicamente antes de uma doencga vascular no coracgao.
Outros estudos devem ser realizados com este objetivo. Tem sido sugerido que a
tendéncia do comeco dos sintomas de disfuncao erétil em preceder o comecgo dos
sintomas de doenca vascular em outros sitios se deva ao fato dos vasos penianos
terem um calibre menor do que em outras partes do corpo, portanto, manifestariam
mais precocemente sinais de limitagées no fluxo de sangue (KIRBY et al., 2001). A
dependéncia critica de 6xido nitrico para o rapido aumento do influxo arterial e para
a prevencao do fluxo de saida venoso observada no processo de ere¢ao peniana é
maior comparativamente a outros leitos vasculares, isto pode ser uma explicagao
para a maior susceptibilidade deste sistema a deficiéncias no mecanismo
vasodilatador mediado por 6xido nitrico. Estudos prospectivos poderdo ser uteis

para responder estas questdes de maneira mais adequada.

Limitagbes e Méritos

A principal limitacado deste estudo é que por forca do desenho empregado
(corte-transversal), ndao €& possivel determinar a temporalidade dos eventos
avaliados de maneira definitiva. Assim a cronologia dos fatos estudados, como a
data do diagnostico das condigbes médicas avaliadas e a data do inicio dos
sintomas de disfungado erétil, foi determinada com base nas informacdes dos
participantes e depende da capacidade e precisdo na rememoragao dos mesmos.
Por fim, a selecdo de uma amostra de pacientes em clinicas e ambulatorios
meédicos nao permite extrapolar as estimativas de prevaléncia da DE para a
populacao geral. Entretanto, a investigacdo dos fatores correlatos desta disfuncéo

nao é necessariamente comprometida pelo uso deste tipo de amostra.
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Entre os méritos deste trabalho estdo o tamanho e a representatividade da
amostra, que incluiu pacientes de mais de 350 cidades em todos os estados
brasileiros. O enorme poder estatistico conferido por uma amostra composta por
dezenas de milhares de individuos permitiu-nos explorar associagdes de pequena
magnitude, que eram comumente objeto de erro tipo Il (falso-negativo) em
inquéritos epidemioldgicos anteriores. Acima de tudo, o tamanho da nossa
amostra, juntamente com a mensuragdo de grande numero de variaveis,
possibilitou realizar um formidavel controle das variaveis de confusdo e estimar
medidas de associagdo com preciséo (independente da influéncia de outros fatores
de risco relacionados). A avaliacdo da presenca de disfuncao erétil pelo proprio
individuo em termos de uma questdo uUnica, derivada diretamente da definicido de
disfuncéo erétil enunciada na conferéncia do Grupo de Consenso em Impoténcia
no National Institutes of Health, permite a comparag¢ao dos nossos resultados com
a maioria dos estudos epidemiologicos realizados sobre disfungao erétil. A
estratégia profissional e a garantia de confidencialidade na coleta de informacdes
sobre disfuncéo erétii minimizaram a possibilidade de viés de informagao e
observacao. Além disso, a avaliacdo da presencga de doencas pelo(a) médico(a) do
paciente  possibilitou que doengas comumente  assintomaticas ou
oligossintomaticas (como hipertensdo, dislipidemias, etc.) n&o fossem
substancialmente subnotificadas, prevenindo erros de classificagdo nao

diferenciados e atenuagao das medidas de associagao estimadas.

7 CONCLUSOES E IMPLICAGOES

Nossos dados sugerem que disfuncdo erétili pode ser um marcador,

manifestagcédo "sentinela", de doenca arterial coronariana. Numa fragcdo substancial



53
dos pacientes com ambas as condigdes, a disfungao erétil surgiu ao mesmo tempo
ou antes do diagnostico de doenga arterial coronariana. Individuos com disfungao
erétil ttm maior incidéncia de doenca arterial coronariana.

A doencga cardiovascular é a principal causa de morte nos EUA, onde
responde por cerca de 40% de todas as mortes. Além disso, em homens, 50% das
mortes por doenca arterial coronariana ocorrem em individuos sem histéria prévia
de doenga cardiovascular. No Brasil, mudangas demograficas marcantes nas
ultimas décadas levaram a uma transigdo epidemiolégica onde as doencgas
cardiovasculares ultrapassaram em numero e importancia as doencgas infecciosas e
outras doencas crénicas.

As implicagdes dos nossos resultados, diante do exposto acima, sao:

e Deve-se enfatizar a importancia da investigacdo de rotina da funcao erétil

nas visitas médicas em qualquer especialidade, e

¢ Em homens apresentando disfuncao erétil, deve-se investigar a presenca de
outros fatores de risco para doencga arterial coronariana e, conforme as
circunstancias, trata-los ou introduzir medidas de redugao/controle de risco,

conforme as recomendacdes e diretrizes especificas.
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RESUMO

Introdugao: A doenca cardiovascular € a causa mais comum de morte em todo o
mundo. Em homens, 50% das mortes por doenga arterial coronariana (DAC) ocorre
em individuos sem historia prévia de doenga cardiovascular. A associagao entre
severidade da disfuncao erétil (DE) e a extensao das lesdes da DAC sugere que
homens com DE estejam sob risco aumentado de doencga cardiovascular.
Objetivos: Avaliar o papel da DE como manifestagdo sentinela e/ou marcador de
risco para DAC.

Métodos: Pacientes do sexo masculino, com idade >18 anos, foram convidados a
participar em duas pesquisas sobre DE ao comparecerem a uma consulta médica
ambulatorial em 2002-2003 (Projeto Avaliar) e em 2003-2004 (Projeto Ampliar).
Foram selecionados, consecutivamente, 20 pacientes por cada um dos oito mil
médicos que colaboraram com o estudo. O grau da DE foi avaliado por pergunta
unica de auto-avaliagdo global. A presenca de outras condicdes medicas
(hipertensédo arterial, diabetes, depressdo, hiperplasia benigna ou céancer de
prostata, hipercolesterolemia ou DAC) foi identificada por auto-relato. Analise
multivariada através de regressao logistica foi usada para calcular a razdo de
prevaléncia de “odds” para as associagdes testadas.

Resultados: No total, foram avaliados 148.685 pacientes, 71.503 no Projeto
Avaliar e 77.182 no Projeto Ampliar. A prevaléncia de DE foi 58,8% e a de DAC
8,1%. Diagnostico de diabetes, depressao, hiperplasia benigna ou cancer de
prostata, DAC, hipertensdo e hipercolesterolemia foram significativamente
associados com prevaléncia aumentada de DE. DAC foi reportada em 11,3% dos
homens com DE, comparado a 3,6% naqueles sem esta disfungédo (p<0,001). A
razao de "odds" ajustada entre DAC e DE foi de 1,33 (IC 95% 1,27-1,39).
Aproximadamente, 50% dos diagndsticos de DAC ocorreu antes do diagnostico de
DE, enquanto a outra metade aconteceu ao mesmo tempo ou depois do
diagndstico da disfungao.

Conclusées: Nossos dados sugerem que DE pode ser um marcador,
manifestagdo "sentinela", de DAC. Portanto, deve-se enfatizar a importancia da
investigacao de rotina da funcdo erétil nas visitas médicas e, em homens
apresentando DE, deve-se investigar a presenca de outros fatores de risco para
DAC.

Palavras-Chave: Disfungao erétil, doenga arterial coronariana, epidemiologia.
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ABSTRACT

Introduction: Cardiovascular disease is the most common cause of death
worldwide. In men, 50% of deaths due to coronary artery disease (CAD) occur
among those without previous history of cardiovascular disease. The association
between the severity of erectile dysfunction (ED) and the extension of CAD lesions
suggests that men with erectile dysfunction are at increased risk for cardiovascular
disease.

OBJECTIVES: To evaluate the role of ED as a sentinel sign and/or surrogate of risk
for CAD.

METHODS: Male patients, age 18 years old or more, were invited to participate in
two surveys about ED while attending a routine office visit or consultation in 2002-
2003 (Projeto Avaliar) and in 2003-2004 (Projeto Ampliar). Twenty patients were
consecutively recruited by each one of the eight thousands doctors collaborating
with the survey team. ED was assessed by a single global self-rating question. The
presence of selected medical conditions (hypertension, diabetes, depression,
benign hyperplasia or prostate cancer, hypercholesterolemia or CAD) was self-
identified by survey participants. Multivariate logistic regression analyses were
carried out to calculate prevalence odds for the associations tested.

RESULTS: Overall, 148,685 patients were enrolled, 71,503 in "Projeto Avaliar" and
77,182 in "Projeto Ampliar". The prevalence of ED was 58.8% and the prevalence
of CAD 8.1%. Being diagnosed with diabetes, depression, benign prostate
hyperplasia or prostate cancer, CAD, hypertension, and hypercholesterolemia were
significantly associated with increased prevalence of ED. CAD was reported by
11.3% of men with ED, as compared to 3.6% of males without this dysfunction
(p<0.001). The adjusted odds-ratio of the association between coronary artery
disease and erectile dysfunction was 1.33 (Cl 95% 1.27-1.39). Approximately, half
of the CAD diagnosis occurred before ED had begun, the other half occurred either
after or at the same time ED had begun.

CONCLUSIONS: Our data suggest that ED may be a surrogate, sentinel sign, for
CAD. Therefore, more emphasis should be given to the routine assessment of
erectile function during a medical consultation; and in men presenting with ED,
other risk factors for CAD should be ruled out.

Key words: Erectile dysfunction, coronary artery disease, epidemiology
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INTRODUGAO

Doencga Cardiovascular (DCV) é a causa mais comum de morte em todo o
mundo. A longevidade aumentada, o impacto do habito de fumar, o uso de dietas
altamente gordurosas e outros fatores de risco para doengas cronicas tém se
combinado para fazer da DCV uma das principais causas de morte na maioria dos
paises. Doencga Arterial Coronaria (DAC) tem um importante papel neste contexto,
a identificacdo de marcadores de risco para a cardiopatia isquémica
aterosclerotica, oferece uma ampla gama de oportunidades para intervengéo e
modificagao da historia natural da doenca.

O ritmo de crescimento das DCV ¢é maior nas economias em
desenvolvimento do que nos paises do primeiro mundo: entre 1990 e 2020 estima-
se nas primeiras um aumento de 130% e 110% na ocorréncia de, respectivamente,
cardiopatia isquémica e doencga cerebrovascular e, nos paises desenvolvidos um
aumento respectivo de apenas 35% e de 60% [1]. No Brasil, as DCV sao
responsaveis por 33% dos Obitos por causas conhecidas e representaram a
principal causa de internagdo no setor publico entre 1966 e 1999, para individuos
com idade entre 40 e 59 anos e aqueles acima de 60 anos [2]. A DAC é a principal
representante das mortes subitas, em especial o infarto agudo do miocardio [3].
Estima-se que no Brasil ocorram como consequéncia de DAC, em torno de 300 mil
mortes por ano e 820 mortes por dia. Elas representam a principal causa de
gastos em assisténcia médica, respondendo por cerca de 16% do total do gasto
pelo Sistema Unico de Saude [4].

O melhor conhecimento da fisiopatologia da aterosclerose e o entendimento
acerca das relagbes entre estilo de vida, bioquimica e fatores de risco genéticos

relacionados a DAC tém contribuido para o declinio significativo da mortalidade
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cardiovascular. E provavel que a alocacdo de recursos para estratégias preventivas
de menor custo, seja mais eficaz do que a dedicacdo de recursos para o
tratamento da DCV de alto custo em longo prazo. Disfungao erétil e doenga arterial
coronariana tém uma relagdo estreita, j4 que ambas as condigbes sao
consequéncia da disfungdo endotelial, levando a limitagdes no fluxo sanguineo [5,
6]. Além disso, disfungéo erétil e doencga arterial coronariana tém muitos fatores de
risco em comum como tabagismo, dislipidemia, obesidade e sedentarismo [7].
Estudos identificando a associacdo entre severidade da disfuncdo erétil e a
extensdo das lesdes da doencga arterial coronariana ao exame angiografico,
reforcam a associacao entre disfuncio erétil e aterosclerose clinicamente manifesta
e sugerem que homens com disfungdo erétil sejam considerados sob risco
aumentado de doencga arterial coronariana [5, 8-12].

Disfuncao Erétil (DE) e Doenga Arterial Coronaria (DAC) tém fatores de risco
comuns e, possivelmente, compartiham mecanismos na sua etiopatogenia. A
mortalidade por doencgas cardiovasculares (DCV) vem aumentando em muitos
paises, inclusive no Brasil. Existem evidencias sugerindo que DE € um marcador
de doenca arterial, incluindo DAC e AVC. Estudos epidemiolégicos mostram uma
estreita relacdo entre DE e doencga vascular. Considerando-se que a possibilidade
da intervencao precoce em DAC poderia impactar de forma importante, ndo so6 a
mortalidade, mas também, desfechos como infarto agudo do miocardio e
Insuficiéncia Cardiaca, a identificacdo de manifestacbes sentinelas e marcadores
de risco € uma estratégia que ajudaria na prevengao e reducgao, tanto dos custos

do tratamento como da mortalidade por DCV em longo prazo.
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No presente estudo, pretendemos avaliar a relacdo entre DE e doenca
arterial coronariana, mais especificamente, determinar o papel da DE como

manifestagcédo sentinela e marcador de risco para DAC.

MATERIAL E METODOS:

Foi realizada uma analise secundaria, utilizando dados coletados em dois
projetos de pesquisa conduzidos de agosto/2002 a janeiro/2003 (Projeto Avaliar) e
de novembro/2003 a margo/2004 (Projeto Ampliar). Estes estudos de corte-
transversal sobre a epidemiologia da DE incluiram uma amostra grande da
populagdo masculina em todas as regides brasileiras, com o objetivo de estimar a
prevaléncia de DE, além de investigar fatores de risco desta disfungdo (Projeto
Avaliar) e determinar o impacto da DE na qualidade de vida dos homens afetados
(Projeto Ampliar). A metodologia empregada em ambos os projetos foi semelhante,
conforme descrito detalhadamente a seguir:

Locais de Estudo - Ambulatérios e consultérios médicos de mais de 350
cidades em todos estados brasileiros (exceto Acre, Amapa e Roraima) no Projeto
Avaliar e em todos os estados brasileiros no Projeto Ampliar.

Populagdo do Estudo - Nos dois projetos os participantes foram recrutados
utilizando-se a seguinte estratégia: oito mil médicos, incluindo generalistas e
especialistas, foram instados a selecionar uma amostra consecutiva de 20
pacientes atendidos para uma consulta médica nos seus respectivos consultorios
ou ambulatorios.

Critérios de Inclusdo - Pacientes do sexo masculino com 18 anos ou mais,
atendidos para uma consulta médica de rotina, que consentiram em participar na

pesquisa.
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Critérios de Excluséo - Pacientes com problemas de
comunicacao/expressao, ou que nao consentiram em ser entrevistados.

Coleta de Dados - As informagdes foram colhidas através de um
questionario padronizado, cuja aplicagéo durava de 10 a 15 minutos. O instrumento
de coleta era composto por questbes sobre dados socio-demograficos (idade,
profissao, religido, etc.), habitos de vida e saude em geral. Conforme utilizado em
inquéritos epidemioldgicos, a presenga de algumas condigcbes médicas foi
identificada por auto-relato, onde os participantes informavam se ja haviam
recebido diagndstico médico das seguintes condigbes: hipertensao arterial,
diabetes, depressdo, problemas da préstata (hiperplasia benigna ou cancer),
hipercolesterolemia e doenca arterial coronariana. Caso afirmativo, os pacientes
eram indagados se estavam recebendo algum tratamento para aquela condi¢do e
qual a idade deles quando o problema foi diagnosticado. Quanto a avaliacédo da
presenca de DE, utilizamos uma pergunta isolada, onde os individuos eram
instados a escolher a categoria que melhor lhes descrevia, entre as seguintes:
sempre, geralmente, as vezes ou nunca capaz de obter e manter uma erec¢ao boa
o suficiente para uma relacdo sexual. As respostas foram usadas para classificar
os participantes em uma das seguintes categorias: nenhum, minimo, moderado ou
completo grau de DE, respectivamente. Na presenca de algum grau de DE, os
participantes também eram questionados sobre a idade que tinham quando surgiu
o problema. Portanto, a presenca de DE foi avaliada pelo préprio individuo através
de uma questdo unica, derivada diretamente da definicdo de DE proposta na
conferéncia do Grupo de Consenso em Impoténcia no NIH [13]. A validagao
estatistica desta abordagem de classificagao de DE foi estabelecida no instrumento

de calibracdo do MMAS [14]. Além disso, Derby et al. [15] demonstraram que o uso
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de uma unica questdo de auto-avaliagdo para DE tem boa correlagdo com dois
indices bem estabelecidos para a avaliagdo de DE, o indice Internacional de
Funcéo Erétil [16] e o Inventario Breve de Funcédo Sexual Masculina [17].

Analise Estatistica - Os bancos de dados dos dois projetos (Avaliar e
Ampliar) foram juntados para formar o banco final utilizado na analise dos dados.
Em seguida, a associacéo entre DE e DAC foi investigada através de analise geral
ou estratificada de acordo com outro(s) potencial(is) fator(es) de risco. Foram
estimadas medidas de associagdo (razdo de prevaléncia) com respectivos
intervalos de confianga de 95%. Além disso, foi feita analise multivariada através de
regressao logistica. Modelos completos foram construidos e as variaveis sem
significancia estatistica (p>0,2) eliminadas num algoritmo de eliminacao retrograda,
a partir da menos significante, até atingir o modelo final, com excec¢ao da idade e
das variaveis indicadoras de doencas associadas que foram mantidas
obrigatoriamente no modelo.

A cronologia do surgimento dos sintomas da DE e da DAC foi analisada
computando-se a diferengca entre as idades do inicio da DE e da DAC. Assim,
valores negativos nesta diferenca indicam o numero de anos que o comego da DE
antecedeu o inicio da DAC. De maneira analoga, valores positivos indicam quantos
anos o surgimento da DE sucedeu o comecgo da DAC. E, finalmente, quando a DE
e a DAC surgiram ao mesmo tempo esta diferenga sera igual a zero.

Consideracbes Eticas - A andlise dos dados e todos os testes foram
realizados sem conhecimento da identidade dos participantes no estudo por parte
da equipe de investigadores, uma vez que o banco de dados nao continha nome ou
outras informagdes que permitissem a identificacdo dos pacientes. Dessa maneira,

garantiu-se a privacidade dos individuos incluidos no estudo. As informacbes
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coletadas forma usadas somente para a finalidade do estudo e os resultados seréao
divulgados em periodicos cientificos da area. Todos os individuos convidados a
participar do estudo foram informados por escrito sobre os propdsitos da pesquisa
e os procedimentos envolvidos. Somente foram incluidos no estudo, apods

consentirem em participar da pesquisa.

RESULTADOS:

No total, foram avaliados 148.685 pacientes, 71.503 no Projeto Avaliar e
77.182 no Projeto Ampliar. As principais caracteristicas e condigdes médicas dos
pacientes estdo sumarizadas na Tabela 1. A faixa etaria de 50 a 59 anos foi a
frequente, mais da metade dos pacientes (56,4%) tinha 50 anos ou mais.
Aproximadamente dois tercos dos pacientes reportou ter cor branca e quase trés
quartos tinha escolaridade igual ao segundo grau ou superior. Quanto as condigdes
médicas, hipertensdo arterial (34,4%), hipercolesterolemia (21,7%) e diabetes
mellitus (16,4%) foram os diagndsticos mais comumente relatados pelos pacientes,
enquanto doenga coronariana foi reportada por 8,1% dos participantes.

A distribuicao de frequéncia das especialidades dos médicos que recrutaram
os pacientes neste estudo € apresentada na Figura 1. As especialidades mais
comuns entre os profissionais que incluiram pacientes, tanto no Projeto Avaliar
como no Projeto Ampliar, foram clinica médica (43%), cardiologia (20%) e urologia
(17%).

A prevaléncia de disfuncao erétil de acordo com a idade em homens
participando do Projeto Avaliar, Ampliar e no total da populacdo de estudo é
apresentado nas Figuras 2. Nossos dados mostram uma associagao direta entre

esta disfungcdo sexual e a idade, ndo s6 a frequéncia, mas a severidade da
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disfungdo aumentam com idade. Algum grau de disfungdo erétil estava presente
em 22,1% dos homens com menos de 30 anos, passando a 90,2% naqueles com
70 anos ou mais. Comparando-se as mesmas faixas etarias, a prevaléncia de
disfuncédo erétil completa aumenta em 17 vezes, passando de 1,7% a 29,2%,
enquanto a prevaléncia de disfuncao erétil moderada aumenta aproximadamente
seis vezes (8,7% vs. 48,4%).

A Figura 3 apresenta a prevaléncia de doenga arterial coronariana de acordo
com a idade em homens participando do Projeto Avaliar, Ampliar e no total da
populacdo de estudo. Nossos resultados também mostram uma associacao direta
entre doencga coronariana e idade. Doencga arterial coronariana foi reportada em
apenas 1,2% dos homens com menos de 30 anos, passando a 22,8% naqueles
com 70 anos ou mais. Portanto, um aumento de quase 20 vezes, o crescimento
nao € uniformemente distribuido nas diferentes faixas etarias, sendo menor entre
homens com idade menor do que 30 anos comparados aqueles com 40 a 49 anos
e acentuando-se a partir desta faixa. Doenca arterial coronariana foi reportada em
11,3% dos homens com disfuncéo erétil, comparado a 3,6% naqueles sem esta
disfungao (p<0,001).

A investigacdo da associacao entre disfuncao erétil e algumas condi¢des
meédicas avaliadas na populacdo de estudo é apresentada na Tabela 2, onde os
resultados da analise crua e da analise de regressao logistica ajustada para a
idade e para a presenga de co-morbidades séo listados. Todas as associagdes
testadas foram significativas estatisticamente, entretanto, a magnitude da
associagcao diminuiu apds o ajuste para idade e, em alguns casos, depois da
analise multivariada, exceto para a associagao entre depressao e disfuncao erétil,

onde ocorreu o contrario. As condigdes médicas mais fortemente associadas a
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disfungdo erétil foram céncer de prostata (OR=3,46), depressédo (OR=2,59) e
diabetes mellitus (OR=2,57). A razdo de "odds"entre doenga arterial coronariana e
disfungao erétil foi de 1,33 (IC 95% 1,27-1,39).

A descrigdo da cronologia do inicio dos sintomas de disfuncao erétil e das
demais condicbes médicas avaliadas, quando presentes concomitantemente nos
pacientes, € apresentada na Tabela 3, para os participantes no total da populagao
do estudo, respectivamente. O padrao temporal observado foi semelhante nas
amostras de ambos os projetos. O diagnéstico de diabetes mellitus e o de
hipertensao arterial ocorreram antes do diagnostico de disfuncéao erétil em 60,2% e
63,3% dos pacientes, respectivamente. Em média, o diagnéstico de diabetes
precedeu o de disfuncdo erétil em 7,6 anos, enquanto o de hipertensao arterial
antecedeu o de disfungao erétil em 8,0 anos.

Aproximadamente, 50% dos diagnosticos de doencga arterial coronariana e
de hipercolesterolemia ocorreu antes do diagndstico de disfuncao erétil, enquanto a
outra metade aconteceu ao mesmo tempo ou depois do diagndstico da disfungao.
O diagndstico de depressao e o de hipertrofia benigna de prostata sé precederam o
diagnodstico de disfuncao erétil em cerca de um quarto dos casos, na maior parte
dos pacientes, a disfuncdo sexual surgiu ao mesmo tempo ou depois das
condigdes acima. Por fim, o diagndstico de cancer de préstata e o de disfuncao
erétil foram feitos ao mesmo tempo na maioria dos pacientes (56,6%), apenas em
7,7% dos casos o diagnostico do cancer precedeu o da disfungdo e o oposto
aconteceu em 35,7% dos casos. Na Figura 4, faz-se uma representagao grafica da
descrigao cronologica dos sintomas de disfuncédo erétil e das demais condigcbes

meédicas apresentadas na Tabela 3.
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A incidéncia cumulativa de doenca arterial coronariana em homens de
acordo com o diagnostico de disfungao erétil na populagéo total do Projeto Avaliar
e Projeto Ampliar € apresentada na Figura 5. A coorte de homens que tiveram o
diagnostico de disfungdo erétil tem uma incidéncia significativamente maior de

doenca arterial coronariana comparada a coorte masculina sem disfungao erétil.

DISCUSSAO

Este é o maior inquérito epidemioldgico de ambito nacional sobre disfungéo
erétil e condigdes médicas comuns em homens com 18 anos ou mais, ja realizado
no Brasil. Conforme esperado numa amostra recrutada em servicos de saude, a
prevaléncia de disfungao erétil (58,8%) e de doenca arterial coronariana (8,1%) foi
maior do que as respectivas estimativas encontradas em estudos de base
populacional [18-23].

A prevaléncia de disfuncao erétil foi significativamente associada a idade,
consistentemente com estudos epidemiolégicos prévios no Brasil e em outras
partes do mundo [21, 23, 24]. De maneira semelhante, a prevaléncia de doenca
arterial coronariana aumentou com a idade, conforme também demonstrado
previamente [25]. Todas as condicbes médicas analisadas neste estudo foram
associadas significativamente com disfuncao erétil, entretanto, estas condigbes
(diabetes, doencga arterial coronariana, dislipidemia, hipertensao arterial, hipertrofia
benigna e cancer de prostata) também sao fortemente associadas com idade. Isto
torna imperativo que seja feita uma analise ajustada para idade, sempre que a
possivel associagao entre qualquer uma delas e disfuncao erétil seja cogitada. De

fato, as estimativas cruas, ou nao-ajustadas, da forca da associagdao entre as
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diversas condicbes médicas estudadas e disfuncao erétii modificaram-se apos
realizarmos o ajuste para idade.

Além disso, algumas das condi¢des médicas estudadas compartilham outros
fatores de risco, portanto, € necessario controlar estas possiveis variaveis de
confundimento através de analise multivariada como realizado no nosso estudo. As
medidas da forca de associacdo produzidas e apresentadas no presente trabalho
representam, portanto, estimativas imparciais e sem potenciais vieses introduzidos
pelo confundimento de variaveis como idade e presenga de outras doencas ou
fatores de risco. A associacido entre doenca arterial coronariana e disfuncao erétil
encontrada na nossa amostra, OR=1,33 (IC 95% 1,27-1,39), além de ter sido
significativa estatisticamente, é improvavel ter resultado da confusdo ou mistura de
efeitos.

Entre os participantes que apresentaram disfuncao erétil e doenca arterial
coronariana, cerca de metade reportou que os sintomas da disfungao erétil
apareceram ao mesmo tempo ou precederam o diagndstico de doenga arterial
coronariana. Portanto, neste contingente, a disfungcdo sexual foi uma manifestacao
sentinela da doencga coronariana. Na outra metade, o diagndstico de doenca
arterial coronariana antecedeu os sintomas de disfungao erétil. Em dois tercos dos
homens num estudo com 300 pacientes atendidos com dor toracica aguda, a
disfuncao erétil precedeu o inicio da doenca arterial coronariana [10]. Alguns
autores estimam que o tempo entre o inicio dos sintomas de disfuncao erétil e o
surgimento dos sintomas de doenga arterial coronariana seja de 2 a 3 anos [26-28].
Em nosso estudo, doenca arterial coronariana precedeu os sintomas de disfungéo
erétil em até 50% dos casos. E possivel que impreciséo na informagdo das datas

de inicio dos sintomas tenha distorcido nossos resultados. Também nao podemos
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descartar que tenha ocorrido viés de rememoracdo devido a maior acuracia ao
reportar o inicio de uma condigédo de inicio geralmente mais agudo e com maior
gravidade médica como doenga arterial coronariana em comparagdo com a
disfuncao erétil. Esta disfuncdo tem inicio mais insidioso e dificil de precisar, por
isso seu comecgo € frequentemente reportado como mais recente pela influéncia
dos sintomas experimentados pelos pacientes no presente.

O diagndstico de diabetes e hipertensédo arterial foi mais frequentemente
realizado antes do inicio dos sintomas de disfungdo erétil. E plausivel que as
alteracdes vasculares induzidas por ambas as condi¢cdes levem, cumulativamente,
ao comprometimento da circulagdo peniana, resultando em diferentes graus de
disfungao erétil posteriormente ao diagndstico estas condi¢bes médicas [18, 29,
30].

O contrario foi observado em relagdo ao diagnostico de depressédo e ao
diagnostico de hipertrofia benigna de prostata, que ocorreram infrequentemente
antes do aparecimento da disfungao erétil e na maioria das vezes eram feitos ao
mesmo tempo ou depois do surgimento da disfungcdo sexual. A associagcao entre
depressao e disfuncao erétil &€ descrita nas duas diregdes, isto &, tanto a depressao
pode levar a disfuncao erétil, classificada como psicogénica, como o advento de
disfuncao erétil pode acarretar quadros de depresséao [31-33]. A segunda situagao
€ mais comum e, provavelmente, pode explicar os nossos achados. A prevaléncia
de hiperplasia benigna de prostata aumenta com a idade, semelhantemente ao que
acontece com a prevaléncia da disfuncdo erétil, entretanto, estudos
epidemiolégicos sugerem que ocorra mais tardiamente, por isso seria
diagnosticada mais frequentemente apds o surgimento dos sintomas da disfuncao

sexual [34].
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Por fim, o diagnéstico de cancer de prostata foi realizado mais da metade
das vezes ao mesmo tempo em que os sintomas da disfuncao erétil comecaram.
Os tratamentos utilizados para o cancer de prostata, seja a cirurgia de
prostatectomia radical ou o bloqueio hormonal, tém como evento adverso comum a
disfungao erétil [35, 36]. Assim, o maior numero de ocorréncias desta disfuncao
juntamente com o diagnostico de cancer de préstata deve ser o reflexo das
consequéncias imediatas dos tratamentos deste tipo de cancer.

A construcdo de duas coortes de acordo com a presenga ou nao de
disfungao erétil, permitiu-nos comparar retrospectivamente a incidéncia cumulativa
de doenga arterial coronariana nos dois grupos. Nossos resultados sugerem que
homens que desenvolvem disfungcdo erétii tém também maior chance de
apresentar doencga arterial coronariana. As curvas de incidéncia comecam a se
separar nos homens na 5a. década de vida e a diferenga vai se acentuando em
homens mais velhos.

Nossos resultados ndo permitem explicar porque uma doenga vascular no
pénis pode se manifestar clinicamente antes de uma doenca vascular no coragéao.
Outros estudos devem ser realizados com este objetivo. Tem sido sugerido que a
tendéncia do comeco dos sintomas de disfuncao erétil em preceder o comego dos
sintomas de doencga vascular em outros sitios se deva ao fato dos vasos penianos
terem um calibre menor do que em outras partes do corpo, portanto, manifestariam
mais precocemente sinais de limitagdes no fluxo de sangue [8]. A dependéncia
critica de 6xido nitrico para o rapido aumento do influxo arterial e para a prevengao
do fluxo de saida venoso observada no processo de eregdo peniana € maior
comparativamente a outros leitos vasculares, isto pode ser uma explicagao para a

maior susceptibilidade deste sistema a deficiéncias no mecanismo vasodilatador
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mediado por 6xido nitrico. Estudos prospectivos poderdo ser uteis para responder

estas questdes de maneira mais adequada.

Limitagbes e Méritos

A principal limitagdo deste estudo é que por forga do desenho empregado
(corte-transversal), ndo € possivel determinar a temporalidade dos eventos
avaliados de maneira definitiva. Assim a cronologia dos fatos estudados, como a
data do diagndstico das condigdes médicas avaliadas e a data do inicio dos
sintomas de disfungcdo erétil, foi determinada com base nas informacdes dos
participantes e depende da capacidade e precisdo na rememoragcao dos mesmos.
Por fim, a selecdo de uma amostra de pacientes em clinicas e ambulatérios
médicos nao permite extrapolar as estimativas de prevaléncia da DE para a
populagdo geral. Entretanto, a investigacdo dos fatores correlatos desta disfungéo
nao é necessariamente comprometida pelo uso deste tipo de amostra.

Entre os méritos deste trabalho estdo o tamanho e a representatividade da
amostra, que incluiu pacientes de mais de 350 cidades em todos os estados
brasileiros. O enorme poder estatistico conferido por uma amostra composta por
dezenas de milhares de individuos permitiu-nos explorar associagdes de pequena
magnitude, que eram comumente objeto de erro tipo Il (falso-negativo) em
inquéritos epidemioldgicos anteriores. Acima de tudo, o tamanho da nossa
amostra, juntamente com a mensuracdo de grande numero de variaveis,
possibilitou realizar um formidavel controle das variaveis de confusdo e estimar
medidas de associagao com precisao (independente da influéncia de outros fatores
de risco relacionados). A avaliacdo da presenca de disfuncao erétil pelo proprio

individuo em termos de uma questao unica, derivada diretamente da definicdo de



78
disfuncéo erétil enunciada na conferéncia do Grupo de Consenso em Impoténcia
no National Institutes of Health, permite a comparag¢ao dos nossos resultados com
a maioria dos estudos epidemioldgicos realizados sobre disfungdo erétil. A
estratégia profissional e a garantia de confidencialidade na coleta de informagdes
sobre disfungdo erétii minimizaram a possibilidade de viés de informacdo e
observagao. Além disso, a avaliagdo da presencga de doengas pelo(a) médico(a) do
paciente  possibilitou que doencas comumente  assintomaticas ou
oligossintomaticas (como hipertensdo, dislipidemias, etc.) n&o fossem
substancialmente subnotificadas, prevenindo erros de classificagdo néo
diferenciados e atenuacao das medidas de associacio estimadas.

Conclusées

Nossos dados sugerem que disfungdo erétil pode ser um marcador,
manifestacido "sentinela", de doenca arterial coronariana. Numa fracdo substancial
dos pacientes com ambas as condigdes, a disfungao erétil surgiu ao mesmo tempo
ou antes do diagndstico de doencga arterial coronariana. Individuos com disfuncao
eretil ttm maior incidéncia de doenca arterial coronariana. A doenga cardiovascular
€ a principal causa de morte nos EUA, onde responde por cerca de 40% de todas
as mortes. Além disso, em homens, 50% das mortes por doenca arterial
coronariana ocorrem em individuos sem histéria prévia de doenga cardiovascular.
No Brasil, mudangas demograficas marcantes nas ultimas décadas levaram a uma
transicao epidemioldgica onde as doencgas cardiovasculares ultrapassaram em
numero e importancia as doencgas infecciosas e outras doencgas cronicas.

As implicagdes dos nossos resultados, diante do exposto acima, sao: deve-
se enfatizar a importancia da investigacdo de rotina da funcao erétil nas visitas

meédicas em qualquer especialidade, e em homens apresentando disfungao erétil,
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deve-se investigar a presenca de outros fatores de risco para doenga arterial
coronariana e, conforme as circunstancias, trata-los ou introduzir medidas de

reducao/controle de risco, conforme as recomendacdes e diretrizes especificas.
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Tabela 1 - Caracteristicas socio-demograficas e condigcoes médicas em
148.685 pacientes do sexo masculino nos Projetos Avaliar (2002-2003) e
Ampliar (2003-2004), Brasil.

Projeto Projeto Total
Avaliar Ampliar
(n=71.503) (n=77.182) (n=148.685)

Faixa etaria (em anos)

18a29 8,0 5,9 6,9
30a39 15,6 12,4 13,9
40 a 49 23,7 22,0 22,8
50a59 26,6 26,9 26,7
60 a 69 18,3 22,6 20,6
>70 7,8 10,2 9,1
Estado civil
Casado ou morando com
companheira 70,3 69,7 70,0
Solteiro 13,4 10,7 12,0
Divorciado 10,5 12,4 11,5
Viavo 5,8 7,2 6,5
Etnia
Branca 68,9 68,8 68,8
Parda 19,0 18,8 18,9
Negra 9.9 10,4 10,2
Amarela 1,9 1,9 1,9
Outra 0,3 0,1 0,2
Educacio
1° Grau ou menos 26,7 23,8 25,2
2° Grau (completo ou ndo) 38,4 37,9 38,1
Superior (completo ou nao) 34,9 38,3 36,7
Religido
Catolica 70,9 - -
Evangélica / Protestante 16,3 - -
Espirita 6,1 - -
Ateu 5,1 - -
Outra 1,6 - -
Condi¢cao Médica
Hipertensao Arterial 31,1 37,1 34,4
Hipercolesterolemia 18,2 25,0 21,7
Diabetes mellitus 14,1 18,6 16,4
Hipertrofia benigna da prostata 8,8 9,8 9,3
Depressao 8,7 9,8 9,3

Doenca Arterial Coronariana 7,0 9,2 8,1
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Tabela 2 — Resultados da analise simples e ajustada para idade, razao da prevaléncia
de “odds” comparando disfuncao erétil moderada ou completa com disfungao minima
ou ausente (Projeto Avaliar + Projeto Ampliar), Brasil, 2002-2004.

OR (I.C. 95%)!

Nao ajustada Ajustada para idade Multivariada

Condicoes Médicas

Doenga do Coragéo 3,26 (3,13 — 3,39)*** 1,73 (1,66 —1,81)"** 1,33 (1,27 — 1,39)***
Cancer de prostata 7,32 (6,55 — 8,18)*** 3,43 (3,05-3,86)** 3,46 (3,07 —3,90)***
Depressao 2,30 (2,22 — 2,39)** 2,67 (2,56 —2,78)** 2,59 (2,49 — 2,70)***
Diabetes mellitus 4,04 (3,92—4,16)** 2,80 (2,71-2,89)"** 257 (2,49 —2,66)***
HBP 4,02 (3,87 - 4,18) 157 (1,51-1,64)"* 1,48 (1,42-1,55)"
Hipertensao Arterial 2,70 (2,64 —2,76)** 1,59 (1,55-1,63)"** 1,35 (1,31—1,38)***
Hipercolesterolemia 1,91 (1,86 — 1,96)*** 1,40 (1,36 —1,44)** 110 (1,06 —1,13)***

HBP= Hiperplasia benigna de prostata

" Intervalo de confianga de 95%;
*p<0,05;

**p<0,01;

***p<0,001.



Tabela 3 — Cronologia do inicio os sintomas de disfungao erétil (DE) e
outras condicoes médicas no Projeto Avaliar + Projeto Ampliar, Brasil,
2002-2004.

L. o Média Mediana
Condicao Médica N (%)
(em anos) (em anos)

Diabetes

Precedeu DE 9934 (60,2) 7,6 6

Ao mesmo tempo* 4050 (24,6) 0,0 0

Ap6s DE 2502 (15,2) 5,6 4
Hipertensao

Precedeu DE 19331 (63,3) 8,0 6

Ao mesmo tempo* 7155 (23,4) 0,0 0

Apo6s DE 4079 (13,3) 5,4 4
Doenca do Coragao

Precedeu DE 4048 (51,0) 6,4 5

Ao mesmo tempo* 1409 (17,7) 0,0 0

Apos DE 2487 (31,3) 4,8 4
Hipercolesterolemia

Precedeu DE 9047 (49,2) 7,2 5

Ao mesmo tempo* 5363 (29,2) 0,0 0

Apos DE 3973 (21,6) 5,4 4
Depressao

Precedeu DE 2058 (26,3) 6,7 5

Ao mesmo tempo* 3305 (42,3) 0,0 0

Apos DE 2454 (31,4) 5,6 4
Hipertrofia benigna de préstata

Precedeu DE 2471 (26,4) 5,5 5

Ao mesmo tempo* 3275 (35,0) 0,1 0

Apos DE 3610 (38,6) 5,6 4
Cancer de prostate

Precedeu DE 121 (7,7) 4.6 3

Ao mesmo tempo* 888 (56,6) 0,0 0

Apos DE 561 (35,7) 5,1 4

* No mesmo ano.
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Figura 1 — Distribuicao das especialidades médicas dos profissionais que
recrutaram os pacientes para o estudo.
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Figura 2 — Prevaléncia e grau de severidade da disfungao erétil de acordo
com a idade em 148.685 pacientes no Projetos Avaliar e Ampliar, Brasil, 2002-
2004.
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Figura 3 — Prevaléncia de doencga arterial coronariana de acordo com a idade
em 148.685 pacientes no Projetos Avaliar e Ampliar, Brasil, 2002-2004.
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Figura 4 — Cronologia do inicio os sintomas de disfungao erétil (DE) e outras
condi¢coes médicas no Projeto Avaliar + Projeto Ampliar, Brasil, 2002-2004.
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Figura 5 — Incidéncia cumulativa de doenga arterial coronariana em homens
de acordo com o diagnodstico de disfungao erétil (DE), Projeto Avaliar +
Projeto Ampliar, Brasil, 2002-2004.
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