
Περιληψη

Η σεξουαλική δυσλειτουργία επηρεάζει αρνητικά την ποιότητα ζωής τόσο
των ασθενών όσο και των σεξουαλικών συντρόφων τους. Η ανασκόπηση
αυτή παρέχει πληροφορίες σχετικά με τη διαχείριση της σεξουαλικής δυσλει-
τουργίας σε υπερτασικούς ασθενείς που λαμβάνουν ή όχι αγωγή, παρουσιά-
ζοντας τις θεραπευτικές κατευθύνσεις και αναδεικνύοντας τις κλινικές
επιπτώσεις της συνύπαρξης των δύο αυτών κλινικών οντοτήτων. Έχει απο-
δειχτεί στενή συσχέτιση μεταξύ των παραδοσιακών καρδιαγγειακών παρα-
γόντων κινδύνου και της εμφάνισης σεξουαλικής δυσλειτουργίας. Παρά γοντες
καρδιαγγειακού κινδύνου όπως η υπέρταση, ο σακχαρώδης διαβήτης, η πα-
χυσαρκία, το κάπνισμα και η έλλειψη σωματικής άσκησης συνδέονται με εν-
δοθηλιακή δυσλειτουργία, η οποία ανευρίσκεται και σε σεξουαλική
δυσ λειτουργία αγγειακής αιτιολογίας. Πρόσφατες μελέτες δείχνουν ότι η σε-
ξουαλική δυσλειτουργία εμφανίζεται 3-5 έτη πριν την εμφάνιση καρδιαγγει-
ακής νόσου, γεγονός που καθιστά τη σεξουαλική δυσλειτουργία "πρώιμο
διαγνωστικό παράθυρο" της ασυμπτωματικής καρδιαγγειακής νόσου. Τα πα-
λαιότερα αντιυπερτασικά φάρμακα (διουρητικά, β-αποκλειστές, κεντρικώς
δρώντα) είναι γνωστό ότι επηρεάζουν τη σεξουαλική λειτουργία. Αν και τα
μέχρι στιγμής στοιχεία για τις νεότερες γενιές αντιυπερτασικών είναι ελλειπή,
έχει παρατηρηθεί ουδέτερη επίδραση των ανταγωνιστών ασβεστίου και των
αναστολέων του μετατρεπτικού ενζύμου στη στυτική λειτουργία. Αντιθέτως,
οι αναστολείς των υποδοχέων της αγγειοτενσίνης ΙΙ, φαίνεται να ασκούν ευ-
εργετικές επιδράσεις στους υπερτασικούς ασθενείς. Oι αναστολείς της φω-
σφοδιεστεράσης-5 είναι αποτελεσματικοί και ασφαλείς σε ασθενείς που
λαμβάνουν αντιυπερτασικά φάρμακα, με τους α-αποκλειστές και τα νιτρώδη
να αποτελούν τη μοναδική εξαίρεση σε αυτόν τον κανόνα.

εισαγωγη

Η έκφραση της σεξουαλικότητας αποτελεί μια βασική λει-

τουργία για την υγεία και την καλή ποιότητα ζωής του ανθρώπου,

η οποία μπορεί να είναι ιδιαίτερα μειωμένη σε ασθενείς με συ-

στηματικά νοσήματα. Η σεξουαλική δυσλειτουργία σχετίζεται όχι

μόνο με την υγεία και την ποιότητα ζωής του ασθενούς, αλλά και

με αυτή των ερωτικών του συντρόφων. Oι ιατροί πολλών ειδικο-

τήτων συχνά αντιμετωπίζουν τη διαχείριση αυτής της ειδικής συ-

νυπάρχουσας κατάστασης. Για το λόγο αυτό καρδιολόγοι, υπερ-

τασιολόγοι, νεφρολόγοι, ενδοκρινολόγοι, παθολόγοι και γενικοί

ιατροί που ασχολούνται με υπερτασικούς ασθενείς, αντιμετωπί-
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ζουν συχνά ασθενείς που εμφανίζουν προβλήματα

στη σεξουαλική τους λειτουργία1. Η παρούσα ανα-

σκόπηση, έχει ως στόχο να παρέχει πληροφορίες

σχετικά με τη διαχείριση της σεξουαλικής δυσλει-

τουργίας σε υπερτασικούς ασθενείς που λαμβά-

νουν ή όχι αγωγή, παρουσιάζοντας τις θεραπευτι-

κές κατευθύνσεις και αναδεικνύοντας τις κλινικές

επιπτώσεις της συνύπαρξης των δύο αυτών κλινι-

κών οντοτήτων.

Από τη στιγμή που η εκπαίδευση στον τομέα

της σεξουαλικής δυσλειτουργίας είναι ελλειπέστα-

τη, τόσο σε προπτυχιακό όσο και σε μεταπτυχιακό

επίπεδο, οι ιατροί είναι απαραίτητο να γνωρίζουν

τον ορισμό της σεξουαλικής δυσλειτουργίας, η ο-

ποία συχνά είναι αιτία σύγχυσης τόσο για τους θε-

ράποντες όσο και για τους ασθενείς τους. Ως στυτι-

κή δυσλειτουργία ορίζεται η επίμονη ανικανότητα

για επίτευξη ή/και διατήρηση επαρκούς στύσης για

σεξουαλική επαφή2. Σύμφωνα με την πιο σύνθετη

έκφραση της γυναικείας σεξουαλικότητας, στη γυ-

ναικεία σεξουαλική δυσλειτουργία δόθηκε ένας πιο

σύνθετος ορισμός. Περιγράφεται ως η επίμονη ή ε-

παναλαμβανόμενη μείωση της σεξουαλικής επιθυ-

μίας ή σεξουαλικής διέγερσης, ή η δυσκολία ή η α-

νικανότητα να επιτύχει οργασμό, ή το αίσθημα του

πόνου κατά τη διάρκεια της σεξουαλικής επαφής3.

Η επίπτωση τόσο της ανδρικής όσο και της γυ-

ναικείας σεξουαλικής δυσλειτουργίας στο γενικό

πληθυσμό παραμένουν αδιευκρίνιστες. Υπάρχει

πολύ μεγάλο εύρος στις σχετικές αναφορές λόγω

της ετερογένειας του πληθυσμού και των μεθόδων

αξιολόγησης, αλλά φαίνεται ότι κυμαίνεται περί-

που στα 15-20%4. Είναι αξιοσημείωτο όμως ότι η

γυναικεία σεξουαλική δυσλειτουργία είναι συχνό-

τερη από τη στυτική δυσλειτουργία (43% έναντι

31% στις Ηνωμένες Πολιτείες το 1999) γεγονός

που έχει επανειλημμένα επιβεβαιωθεί σε πολλές

μελέτες.

Η αρτηριακή υπέρταση αποτελεί μείζον πρό-

βλημα για τη δημόσια υγεία. Με ποσοστό μεγαλύ-

τερο του 25% του ενηλίκου γενικού πληθυσμού να

εμφανίζει υψηλή αρτηριακή πίεση στις δυτικές

κοινωνίες, η υπέρταση αποκτά διαστάσεις μιας

σύγχρονης πανδημίας6. Δεδομένου ότι τόσο η υ-

πέρταση όσο και η σεξουαλική δυσλειτουργία εί-

ναι ιδιαίτερα διαδεδομένες στο γενικό πληθυσμό,

εκατομμύρια υπερτασικοί ασθενείς αναμένεται να

εμφανίζουν σεξουαλική δυσλειτουργία. Σύμφωνα

με νεότερα δεδομένα, η σεξουαλική δυσλειτουρ-

γία είναι σχεδόν δύο φορές πιο συχνή και μεγαλύ-

τερης βαρύτητας στους άνδρες υπερτασικούς α-

σθενείς σε σύγκριση με νορμοτασικά άτομα7.

Oμοίως, η γυναικεία σεξουαλική δυσλειτουργία

είναι συχνότερη σε υπερτασικές (42,1%) σε σύ-

γκριση με νορμοτασικές (19,4%) γυναίκες8. Επι-

πλέον, ο επιπολασμός της υπέρτασης και της σε-

ξουαλικής δυσλειτουργίας αναμένεται να αυξηθεί

περαιτέρω στο μέλλον, λαμβάνοντας υπόψη την η-

λικιοεξαρτώμενη σχέση των δύο αυτών κλινικών

οντοτήτων, σε συνδυασμό με την παράταση του

προσδόκιμου επιβίωσης1. Λόγω της μεγάλης συ-

χνότητας του προβλήματος αυτού στον υπερτασικό

πληθυσμό, απαιτείται σχολαστική θεραπευτική

προσέγγιση του υπερτασικού ατόμου που αντιμε-

τωπίζει σεξουαλική δυσλειτουργία. Η κλινική προ-

σέγγιση είναι διαφορετική στον κάθε ασθενή ανά-

λογα με την εμφάνιση σεξουαλικής δυσλειτουρ-

γίας πριν ή μετά την έναρξη της αντιυπερτασικής

αγωγής.

ασθενεισ Που δεν λαμβανουν

αντιυΠερτασικη αγωγη

O αποκλεισμός άλλων παθήσεων ή φαρμάκων

που προκαλούν σεξουαλική δυσλειτουργία αποτε-

λεί το αρχικό στάδιο στην αξιολόγηση των υπερτα-

σικών ασθενών με σεξουαλικά προβλήματα που

δεν λαμβάνουν αντιυπερτασική αγωγή. Η παρου-

σία ουρολογικών, νευρολογικών και ενδοκρινολο-

γικών παθήσεων, ειδικά η ανεπάρκεια τεστοστε-

ρόνης στους ηλικιωμένους, είναι απαραίτητο να α-

ποκλειστούν πριν από τη διάγνωση σεξουαλικής

δυσλειτουργίας αγγειακής αιτιολογίας. Επιπλέον,

είναι σημαντικό να λαμβάνεται υπόψη ότι η σεξου-

αλική δυσλειτουργία αποτελεί μια πολυπαραγοντι-

κή κλινική οντότητα και αντιπροσωπεύει κοινό

σύμ πτωμα της κατάθλιψης, του άγχους, και των

διαταραγμένων διαπροσωπικών σχέσεων. Η τρο-

ποποίηση του τρόπου ζωής – συνιστάται στην περί-

πτωση υπερτασικών ασθενών που δε λαμβάνουν

κάποια αγωγή – αποτελεί στρατηγική πρώτης

γραμμής για τη βελτίωση της σεξουαλικής λειτουρ-

γίας και κατ’ επέκταση της ποιότητας ζωής9. Είναι

αξιοσημείωτο ότι οι δυτικού τύπου κοινωνίες δα-

πανούν τεράστια ποσά για τη θεραπεία της υπέρ-

τασης και της σεξουαλικής δυσλειτουργίας και των

επιπλοκών τους, αλλά δεν έχουν γίνει αποφασιστι-

κά βήματα για την υιοθέτηση ενός πιο υγιεινού

τρόπου ζωής που μπορεί να εφαρμοστεί σε αμφό-

τερες τις περιπτώσεις, με πολύ ικανοποιητική σχέ-

ση κόστους-αποτελεσματικότητας.

Έχει αποδειχτεί ότι η παρουσία των παραδο-
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σιακών καρδιαγγειακών παραγόντων κινδύνου

συνδέεται στενά με αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης

σεξουαλικής δυσλειτουργίας10. Η ενδοθηλιακή

δυσ λειτουργία, η οποία είναι τυπικό χαρακτηρι-

στικό της αγγειογενούς σεξουαλικής δυσλειτουρ-

γίας, παρατηρείται και σε ασθενείς που εμφανί-

ζουν παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου όπως

η υπέρταση, ο σακχαρώδης διαβήτης, η παχυσαρ-

κία, το κάπνισμα και η έλλειψη σωματικής άσκη-

σης. Η μείωση της βιοδιαθεσιμότητας του μονοξει-

δίου του αζώτου αποτελεί μια κοινή παθοφυσιολο-

γική οδό.

Η μείωση του καρδιαγγειακού κινδύνου και

κατ’ επέκταση της ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας,

μέσω τροποποίησης του τρόπου ζωής, συμβάλλει

στην αντιμετώπιση της σεξουαλικής δυσλειτουρ-

γίας. Είναι αξιοσημείωτο ότι έχει παρατηρηθεί ση-

μαντικά υψηλότερος επιπολασμός σεξουαλικής

δυσλειτουργίας σε παχύσαρκους άνδρες11. Η πα-

χυσαρκία έχει συνδεθεί με 30% υψηλότερο κίνδυ-

νο στυτικής δυσλειτουργίας, ενώ η φυσική δραστη-

ριότητα σχετίστηκε με 30% χαμηλότερο κίνδυνο12.

Μεταξύ των ανδρών μέσης ηλικίας, η καθιστική

ζωή έχει συνδεθεί με 70% υψηλότερο κίνδυνο εμ-

φάνισης στυτικής δυσλειτουργίας σε σύγκριση με

εκείνους που ξεκίνησαν σωματική άσκηση13. Η α-

πώλεια βάρους που επιτυγχάνεται μέσω τροποποί-

ησης του τρόπου ζωής συνδυάζοντας μείωση θερ-

μιδικής πρόσληψης και αύξηση της φυσικής δρα-

στηριότητας, εξατομικευμένα σύμφωνα με συμ-

βούλους διατροφής και άσκησης, οδήγησε σε ση-

μαντική βελτίωση της σεξουαλικής λειτουργίας

στους παχύσαρκους άνδρες με στυτική δυσλει-

τουργία14. Oμοίως, η Μεσογειακή διατροφή βρέ-

θηκε ότι βελτιώνει ουσιαστικά τη σεξουαλική λει-

τουργία γυναικών με μεταβολικό σύνδρομο15. Επι-

πλέον, η άσκηση φαίνεται να ασκεί ευνοϊκή επί-

δραση στη σεξουαλική λειτουργία, επιπρόσθετα

στις ευεργετικές επιδράσεις στον καρδιαγγειακό

κίνδυνο16. Συνεπώς, σε περίπτωση συνύπαρξης

πολλών τροποποιήσιμων παραγόντων κινδύνου, η

μείωση του βάρους, η διακοπή του καπνίσματος

καθώς και η αύξηση της σωματικής δραστηριότη-

τας, αφ’ ενός θα έχουν ευνοϊκή επίδραση στα επί-

πεδα της αρτηριακής πίεσης και αφ’ ετέρου θα ε-

πιβραδύνουν την επιδείνωση ή ακόμη θα αντιστρέ-

ψουν τη σεξουαλική δυσλειτουργία σε υπερτασι-

κούς ασθενείς με σεξουαλικά προβλήματα που δεν

λαμβάνουν θεραπεία.

Εν τούτοις, όταν ενδείκνυται η έναρξη αντιυ-

περτασικής αγωγής παράλληλα με την τροποποίη-

ση του τρόπου ζωής, όπως συμβαίνει στη συντρι-

πτική πλειοψηφία των υπερτασικών ασθενών, οι

ιατροί θα πρέπει να επιλέγουν το κατάλληλο α-

ντιυπερτασικό φάρμακο με σκοπό τη μη επιδείνω-

ση της σεξουαλικής δυσλειτουργίας. Έχει αποδει-

χτεί ότι οι ανεπιθύμητες ενέργειες των φαρμάκων

ευθύνονται για μία από τις πέντε περιπτώσεις στυ-

τικής δυσλειτουργίας και τα αντιυπερτασικά φάρ-

μακα αντιπροσωπεύουν ένα τυπικό παράδειγμα17.

Oι Ευρωπαϊκές κατευθυντήριες οδηγίες για την α-

ντιμετώπιση της αρτηριακής υπέρτασης συνιστούν

τα διουρητικά, τους β-αποκλειστές, τους ανταγωνι-

στές ασβεστίου, τους αναστολείς του μετατρεπτι-

κού ενζύμου (ACE) και τους αποκλειστές των υπο-

δοχέων της αγγειοτενσίνης (ΑΥΑ) ως θεραπεία

πρώτης επιλογής για την υπέρταση18. Ωστόσο, οι

ιατροί θα πρέπει να είναι προσεχτικοί στην επιλο-

γή αντιυπερτασικού φαρμάκου όταν οι ασθενείς

αντιμετωπίζουν σεξουαλική δυσλειτουργία. Τα

παλαιότερα αντιυπερτασικά φάρμακα (διουρητι-

κά, β-αποκλειστές) είναι γνωστό ότι επηρεάζουν

τη σεξουαλική λειτουργία. Oι αρνητικές επιπτώ-

σεις των διουρητικών στη σεξουαλική λειτουργία

αναφέρθηκαν για πρώτη φορά σχεδόν πριν από 40

χρόνια και επιβεβαιώθηκαν στη συνέχεια17. Αξίζει

να σημειωθεί ότι, η αρνητική επίδρασή τους ασκεί-

ται, ακόμη και όταν χορηγούνται ως συμπληρωμα-

τική θεραπεία19. Παρομοίως, οι β-αποκλειστές α-

ποτελούν αιτία σεξουαλικής δυσλειτουργίας20. Σε

σχετικές μελέτες, η επίδραση αυτή ήταν δοσοε-

ξαρτώμενη και πιο συχνή σε παλαιότερης γενιάς

β-αποκλειστές (προπρανολόλη) σε σχέση με τους

νεότερους β-αποκλειστές (σελιπρολόλη και καρ-

βεδιλόλη), με ενδιάμεσα αποτελέσματα για την α-

τενολόλη21. Η νεμπιβολόλη, από την άλλη πλευρά,

φαίνεται να έχει ευνοϊκές επιδράσεις στη σεξουα-

λική λειτουργία. Η αντικατάσταση των υπολοίπων

β-αποκλειστών με νεμπιβολόλη οδήγησε σε σημα-

ντική βελτίωση της στυτικής λειτουργίας, πιθανώς

μέσω της αυξημένης παραγωγής μονοξειδίου του

αζώτου22, μια ευεργετική επίδραση που επιβεβαι-

ώθηκε σε μεγάλες μελέτες23.

Αν και τα στοιχεία σχετικά με τις νεότερες γε-

νιές των αντιυπερτασικών φαρμάκων δεν είναι ε-

παρκή για να οδηγήσουν σε συμπεράσματα, έχει

παρατηρηθεί μία ουδέτερη επίδραση των ανταγω-

νιστών ασβεστίου και των αναστολέων του μετα-

τρεπτικού ενζύμου στη στυτική λειτουργία17,24. Α-

ντιθέτως, οι ανταγωνιστές των υποδοχέων της αγ-

γειοτενσίνης φαίνεται ότι ασκούν ευεργετικές επι-

δράσεις στη στυτική λειτουργία25,26. Αυτή η διαπί-
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στωση έχει παθοφυσιολογική εξήγηση: η αγγειο-

τενσίνη ΙΙ παίζει έναν σημαντικό ρόλο στη σύσπα-

ση των λείων μυϊκών ινών, οδηγώντας στη διακοπή

της στύσης και επομένως εμπλέκεται στην παθογέ-

νεια της στυτικής δυσλειτουργίας27. Ελλειπή στοι-

χεία έχουμε για τα νεότερα φάρμακα του άξονα

ρενίνης-αγγειοτενσίνης, όπως η αλισκιρένη (ανα-

στολέας της ρενίνης).

Συμπερασματικά, τα διουρητικά και οι β-απο-

κλειστές (με μόνη εξαίρεση τη νεμπιβολόλη) θα

μπορούσαν να θεωρηθούν σχετική αντένδειξη για

τη έναρξη θεραπείας ασθενών με σεξουαλική δυσ -

λειτουργία, ενώ οι ανταγωνιστές ασβεστίου και οι

αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγει-

οτενσίνης αποτελούν καλύτερη επιλογή, και τέλος

οι ανταγωνιστές των υποδοχέων της αγγειοτενσί-

νης αντιπροσωπεύουν την προτιμότερη θεραπευτι-

κή επιλογή17.

ασθενεισ υΠο αντιυΠερτασικη αγωγη

Στην περίπτωση των ασθενών στους οποίους η

σεξουαλική δυσλειτουργία δεν προϋπήρχε, αλλά

εμφανίστηκε μετά την έναρξη της αντιυπερτασικής

αγωγής, παρατηρείται ελαττωμένη συμμόρφωση

στη θεραπεία ή ακόμη και διακοπή της. Πραγματι-

κά, η σεξουαλική δυσλειτουργία είναι μια από τις

συχνότερες αιτίες διακοπής της θεραπείας, τόσο

στην καθημερινή κλινική πράξη όσο και σε μεγά-

λες κλινικές μελέτες, με κυριότερη συνέπεια την α-

δυναμία ρύθμισης της υπέρτασης1. Το γεγονός αυ-

τό απαιτεί την αποτελεσματική αντιμετώπιση των

σεξουαλικών διαταραχών σε ασθενείς που ήδη

λαμβάνουν αντιυπερτασική αγωγή.

Αρχικά, είναι απαραίτητη μια συστηματική

προσέγγιση της σεξουαλικής δυσλειτουργίας προ-

κειμένου να αποκλειστούν άλλες πιθανές αιτίες, α-

νεξάρτητες από την αντιυπερτασική αγωγή. Πρέ-

πει να δοθεί έμφαση στην αποκάλυψη πιθανών

ψυχογενών παραγόντων, άλλων συνοδών νοσημά-

των ή άλλων χορηγούμενων φαρμάκων που μπορεί

να ευθύνονται για σεξουαλικά προβλήματα. Είναι

απαραίτητο να λαμβάνεται υπόψη ότι η εμφάνιση

της σεξουαλικής δυσλειτουργίας σε υπερτασικούς

ασθενείς υπό θεραπεία είτε αντιπροσωπεύει ανε-

πιθύμητη ενέργεια της αγωγής είτε υποδηλώνει

προοδευτική αθηροσκλήρωση και μικροαγγειακή

βλάβη.

Η τροποποίηση του τρόπου ζωής (μείωση του

βάρους, σωματική δραστηριότητα, διακοπή καπνί-

σματος) έχει μεγάλη αξία και θα πρέπει να συνι-

στάται από τους θεράποντες ιατρούς9. Εάν μετά α-

πό ενδελεχή εξέταση δεν διαπιστωθούν άλλες αι-

τίες σεξουαλικής δυσλειτουργίας και με την τροπο-

ποίηση του τρόπου ζωής δεν επιτευχθεί βελτίωση

της σεξουαλικής λειτουργίας, φαίνεται λογικό να ε-

πιχειρηθεί η αλλαγή της αντιυπερτασικής αγωγής.

Η μεγάλη ποικιλία αντιυπερτασικών φαρμά-

κων με καλό προφίλ ασφάλειας και αποτελεσματι-

κότητας επιτρέπει τη μετάβαση από τη μία κατηγο-

ρία αντιυπερτασικών φαρμάκων στην άλλη, αλλά η

επιλογή θα πρέπει να γίνεται προσεχτικά προκει-

μένου να διασφαλιστεί ότι το φάρμακο συγκε-

ντρώνει τα απαιτούμενα χαρακτηριστικά όσον α-

φορά τις επιπτώσεις στη σεξουαλική λειτουργία.

Όπως περιγράφεται παραπάνω, οι ανταγωνιστές

των υποδοχέων της αγγειοτενσίνης και η νεμπιβο-

λόλη αντιπροσωπεύουν τις προτιμότερες θεραπευ-

τικές επιλογές17.

Ωστόσο, οι θεράποντες ιατροί θα πρέπει να έ-

χουν κατά νου και άλλα συνοδά νοσήματα που

μπορεί να επιβάλλουν τη χορήγηση ενός ειδικού α-

ντιυπερτασικού φαρμάκου, παρά τις αρνητικές

επι δράσεις του στη σεξουαλική λειτουργία. Κλασι-

κό παράδειγμα αποτελεί η χορήγηση β-αποκλει-

στών μετά από έμφραγμα του μυοκαρδίου ή στην

καρδιακή ανεπάρκεια. Σε αυτή την περίπτωση, ο

θεράπων καρδιολόγος θα μπορούσε είτε να α-

γνοήσει τη σεξουαλική λειτουργία είτε να εξετά-

σει πιθανές εναλλακτικές λύσεις, όπως η χορήγη-

ση διλτιαζέμης μετά από έμφραγμα του μυοκαρδί-

ου ή νεμπιβολόλης για την καρδιακή ανεπάρκεια.

Σε αμφότερες τις περιπτώσεις, η γνώμη και οι προ-

τιμήσεις των ασθενών θα πρέπει να λαμβάνονται

υπόψη. Εάν η σεξουαλική δυσλειτουργία παραμέ-

νει ακόμα και μετά τις θεραπευτικές αυτές παρεμ-

βάσεις, επόμενο βήμα είναι η χορήγηση αναστολέ-

ων της φωσφοδιεστεράσης τύπου 5 (PDE-5) για τη

θεραπεία της σεξουαλικής δυσλειτουργίας.

αναστολεισ τησ φωσφοδιεστερασησ-5

Oι αναστολείς PDE-5 ασκούν αγγειοδιασταλ-

τική δράση μέσω αποκλεισμού του ισοενζύμου

PDE-5, το οποίο εντοπίζεται σε όλο το αγγειακό

σύστημα συμπεριλαμβανομένων των γεννητικών

οργάνων, εμποδίζοντας την αποδόμηση της κυκλι-

κής μονοφωσφορικής γουανοσίνης (cGMP)28. Η

σιλδεναφίλη, ο πρώτος εγκεκριμένος φαρμακολο-

γικός παράγοντας για τη θεραπεία της στυτικής

δυσλειτουργίας, έχει γνωρίσει τεράστια επιτυχία

μετά την κυκλοφορία της το 199829. Oι προσπάθειες



Αρτηριακή Υπέρταση, 22, 1 47

ανάπτυξης αναστολέων PDE-5 με διαφορετικό

βιολογικό ή φαρμακοκινητικό προφίλ έχουν οδη-

γήσει σε νεότερα φάρμακα όπως η βαρδεναφίλη

και η ταδαλαφίλη αλλά και σε άλλα που βρίσκο-

νται ακόμη σε στάδιο κλινικών ερευνών. Σε σύ-

γκριση με τη σιλδεναφίλη, η βαρδεναφίλη είναι

πιο ισχυρή και έχει ταχύτερη έναρξη δράσης, ενώ

η ταδαλαφίλη έχει μεγαλύτερη διάρκεια δράσης

(με χρόνο ημίσειας ζωής 17ώρες)30.

Ενώ η αποτελεσματικότητα των αναστολέων

PDE-5 στη θεραπεία της στυτικής δυσλειτουργίας

είναι πλέον αναγνωρισμένη, είχαν αρχικά εκφρα-

στεί ανησυχίες σχετικά με την ασφάλεια χορήγη-

σης σε υπερτασικούς ασθενείς. Η μικρή μείωση

της αρτηριακής πίεσης που παρατηρήθηκε με τη

χρήση των αναστολέων PDE-5 σε νορμοτασικά ά-

τομα έθεσε προβληματισμούς σχετικά με την επί-

δρασή τους στην αρτηριακή πίεση ασθενών που

λαμβάνουν αντιυπερτασική αγωγή31-33. Ωστόσο,

αυτός ο προβληματισμός ανήκει στο παρελθόν,

καθώς έχει αποδειχτεί ότι η μείωση της αρτηρια-

κής πίεσης είναι μικρή και δεν παρουσιάζει κλινι-

κά σημαντική διαφορά μεταξύ των νορμοτασικών

και υπερτασικών ατόμων. Υπάρχουν σαφείς εν-

δείξεις ότι η χορήγηση αναστολέων PDE-5 σε υ-

περτασικούς ασθενείς δεν συνδέεται με μεγαλύτε-

ρη συχνότητα εμφάνισης ανεπιθύμητων ενεργει-

ών, ακόμη και κατά τη συγχορήγηση πολλών φαρ-

μάκων. Συμπερασματικά, η χορήγηση αναστολέων

PDE-5 είναι ασφαλής σε ασθενείς που λαμβάνουν

αντιυπερτασικά φάρμακα, με τους α-αποκλειστές

και τα νιτρώδη να αποτελούν τη μοναδική εξαίρε-

ση σε αυτόν τον κανόνα.

Η ταυτόχρονη χρήση των αναστολέων της

PDE-5 και α-αποκλειστών μπορεί να οδηγήσει σε

ορθοστατική υπόταση. Η χρήση και των τριών α-

ναστολέων PDE-5, ωστόσο, δεν αποθαρρύνεται α-

πό το FDA, με βασική προϋπόθεση τη χορήγησή

τους σε μικρές δόσεις στην περίπτωση ασθενών

που λαμβάνουν α-αποκλειστές. Oμοίως, σε ασθε-

νείς που λαμβάνουν μέγιστες δόσεις των PDE-5 α-

ναστολέων, οι α-αποκλειστές χορηγούνται σε μι-

κρή δοσολογία.

Η συγχορήγηση αναστολέων της PDE-5 με

λαβηταλόλη αντιπροσωπεύει μια άλλη περίπτωση

που εμπνέει ανησυχία, δεδομένου ότι η τελευταία

αποκλείει και τους α-υποδοχείς. Παρόμοιοι προ-

βληματισμοί θα μπορούσαν να διατυπωθούν και

για την νεμπιβολόλη λόγω της επίδρασης που α-

σκεί στη βιοδιαθεσιμότητα του μονοξειδίου του α-

ζώτου. Λόγω της ένδειας διαθέσιμων στοιχείων,

φαίνεται λογικό να επιδεικνύεται προσοχή σε α-

σθενείς που λαμβάνουν λαβηταλόλη και νεμπιβο-

λόλη38.

Επικίνδυνα επεισόδια συμπτωματικής υπότα-

σης έχουν παρατηρηθεί κατά τη συγχορήγηση των

PDE-5 αναστολέων με τα νιτρώδη. Η επίδραση

αυτή οφείλεται στην αυξημένη αγγειοδιασταλτική

δράση της cGMP, που είναι αποτέλεσμα του συν-

δυασμού της αυξημένης παραγωγής του cGMP (α-

πό τα νιτρώδη) και μειωμένης αποδόμησης του

cGMP (από τους αναστολείς PDE-5). Ως εκ τού-

του, όλοι οι PDE-5 αναστολείς θα πρέπει να απο-

φεύγονται σε ασθενείς που λαμβάνουν είτε βρα-

χείας είτε μακράς δράσης νιτρώδη.

Είναι αξιοσημείωτο, ότι η προσθήκη αναστο-

λέων PDE-5 σε υπερτασικούς ασθενείς με στυτική

δυσλειτουργία όχι μόνο βελτιώνει σημαντικά την

ποιότητα της ζωής τους, αλλά ταυτόχρονα έχει θε-

τικές επιδράσεις στον έλεγχο της υπέρτασης. Η

συγχορήγηση αναστολέων της PDE-5 οδηγεί τους

υπερτασικούς άνδρες να συνεχίζουν και να μη δια-

κόπτουν την αντιυπερτασική αγωγή39. Επιπλέον, η

έναρξη των PDE-5 αναστολέων βρέθηκε να βελ-

τιώνει τη συμμόρφωση σε ποσοστό 36%40. Θα πρέ-

πει να επισημανθεί, ωστόσο, ότι η έναρξη αναστο-

λέων PDE-5 σε υπερτασικούς ασθενείς προϋποθέ-

τει σταθεροποίηση της αρτηριακής πίεσης και συ-

νεπώς αντενδείκνυται σε ασθενείς με ανεπαρκώς

ελεγχόμενη, επιδεινούμενη ή κακοήθη υπέρταση,

οι οποίοι εξ ορισμού θεωρούνται «υψηλού κινδύ-

νου» για καρδιαγγειακή νόσο, τουλάχιστον πριν

την εκτίμηση της κατάστασής τους από έναν καρ-

διολόγο41. Όσον αφορά τη θεραπεία της γυναικεί-

ας σεξουαλικής δυσλειτουργίας, η οποία υπολεί-

πεται σε σύγκριση με τη στυτική δυσλειτουργία, τα

αποτελέσματα των κλινικών δοκιμών της φάσης ΙΙΙ

δεν είναι ενθαρρυντικά και αναμένονται τα αποτε-

λέσματα της έρευνας με νεότερες ουσίες.

Πρωιμη διαγνωση καρδιαγγειακησ

νοσου

Έχει φανεί ότι η σεξουαλική δυσλειτουργία

πέρα από την αρνητική επίδραση που ασκεί στην

ποιότητα ζωής, μπορεί να αποτελεί ένδειξη αυξη-

μένου καρδιαγγειακού κινδύνου. Η έγκαιρη διά-

γνωση της υποκλινικής καρδιαγγειακής νόσου μει-

ώνει τη νοσηρότητα και θνησιμότητα, γεγονός που

καθιστά τη σεξουαλική δυσλειτουργία "πρώιμο

διαγνωστικό παράθυρο" της ασυμπτωματικής καρ-

διαγγειακής νόσου.
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Η υπόθεση αυτή βασίζεται παθοφυσιολογικά

στις δομικές μεταβολές που χαρακτηρίζουν τόσο

τη σεξουαλική δυσλειτουργία όσο τη καρδιαγγεια-

κή νόσο. Oι αθηρωματώδεις βλάβες στο αγγειακό

σύστημα του πέους αντικατοπτρίζουν ανάλογες

μεταβολές και στα άλλα αγγεία του σώματος. Σύμ-

φωνα με την «υπόθεση του μεγέθους των αρτη-

ριών", φαίνεται ότι επηρεάζονται αρχικά οι μικρής

διαμέτρου αρτηρίες του πέους (1-2 mm) και στη

συνέχεια τα μεγαλύτερα αγγεία όπως οι στεφανι-

αίες αρτηρίες (3-4 mm), οι καρωτίδες και οι λαγό-

νιες αρτηρίες42.

Έχει εκτιμηθεί ότι η στυτική δυσλειτουργία

προηγείται κατά 3 έως 5 έτη σε σχέση με τη συμ -

πτωματική στεφανιαία νόσο43. Σε κάθε ασθενή με

στυτική δυσλειτουργία αγγειακής αιτιολογίας πι-

θανολογείται σε ποσοστό 50% η συνύπαρξη στε-

φανιαίας στένωσης και σε 10% ασυμπτωματική

σημαντική στεφανιαία νόσος44,45. Oι παραδοσια-

κοί παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου (υπέρ-

ταση, σακχαρώδης διαβήτης, δυσλιπιδαιμία και

κάπνισμα) αποτελούν παράγοντες κινδύνου και

για τη στυτική δυσλειτουργία, ενώ συναντώνται σε

υψηλότερα ποσοστά στους ασθενείς αυτούς. Η

στυτική δυσλειτουργία έχει φανεί ότι αποτελεί έ-

ναν ανεξάρτητο προγνωστικό παράγοντα μελ -

λοντι κών καρδιαγγειακών συμβαμάτων σε διαβη-

τικούς ασθενείς και σε ασθενείς υψηλού κινδύ-

νου46-48. Παρ’ όλο που ο προγνωστικός ρόλος της

στυτικής δυσλειτουργίας, πέραν της βαθμολόγη-

σης κινδύνου με το Framingham score, σε ασθενείς

χωρίς καρδιαγγειακή νόσο έχει αμφισβητηθεί49, η

πλέον πρόσφατα δημοσιευμένη μετανάλυση που

συμπεριελάμβανε 36.744 συμμετέχοντες έδειξε ότι

οι άνδρες με στυτική δυσλειτουργία, συγκρινόμε-

νοι με την ομάδα αναφοράς, παρουσίαζαν σημα-

ντικά αυξημένο κίνδυνο: 48% για καρδιαγγειακή

νόσο, 46% για στεφανιαία νόσο, 35% για αγγεια-

κό εγκεφαλικό επεισόδιο και 19% για όλες τις αι-

τίες θανάτου, ακόμη και μετά την προσαρμογή των

παραδοσιακών καρδιαγγειακών παραγόντων κιν-

δύνου50.

Αν και απαιτείται περαιτέρω έρευνα πριν την

εξαγωγή τελικών συμπερασμάτων, φαίνεται λογι-

κό οι ιατροί που ασχολούνται με υπερτασικούς α-

σθενείς με σεξουαλική δυσλειτουργία να εξετά-

ζουν το ενδεχόμενο υποκείμενων υποκλινικών

καρδιαγγειακών νοσημάτων και να προχωρούν σε

κατάλληλες διαγνωστικές και/ή θεραπευτικές πα-

ρεμβάσεις51.

συμΠερασματα

Η σεξουαλική δυσλειτουργία είναι μια νόσος

που επηρεάζει αρνητικά την ποιότητα της ζωής

των ασθενών και είναι ιδιαίτερα συχνή σε υπερτα-

σικούς ασθενείς. Oι ιατροί που ασχολούνται με

την αντιμετώπιση υπερτασικών ασθενών θα πρέ-

πει να είναι σε θέση να διαγιγνώσκουν εγκαίρως

τη σεξουαλική δυσλειτουργία και να διαχειρίζο-

νται σωστά αυτές τις περιπτώσεις, προκειμένου να

αμβλυνθούν οι αρνητικές επιπτώσεις στην ποιότη-

τα ζωής και τη συμμόρφωση στην αντιυπερτασική

αγωγή. Η κλινική προσέγγιση της σεξουαλικής

δυσ λειτουργίας προϋποθέτει τον αποκλεισμό συ-

νοδών νοσημάτων και συγχορηγούμενων φαρμά-

κων που μπορεί να ευθύνονται για την εμφάνιση

της νόσου, την τροποποίηση του τρόπου ζωής, τη

χορήγηση αντιυπερτασικών φαρμάκων με ουδέτε-

ρη ή ακόμη και ευεργετική δράση στη σεξουαλική

λειτουργία, και τέλος την προσθήκη των αναστολέ-

ων PDE-5.

Oι αναστολείς PDE-5 έχουν προσφέρει νέες

προοπτικές στη διαχείριση της στυτικής δυσλει-

τουργίας και η αποτελεσματικότητα και η ασφά-

λειά τους σε υπερτασικούς ασθενείς έχει δειχθεί

σε πολλές μελέτες. Η χορήγησή τους αντενδείκνυ-

ται σε ασθενείς που λαμβάνουν νιτρώδη, ενώ α-

παιτείται ιδιαίτερη προσοχή όταν συγχορηγούνται

α-αποκλειστές. Είναι σημαντικό, οι ιατροί που α-

ντιμετωπίζουν υπερτασικούς ασθενείς με σεξουα-

λική δυσλειτουργία να εξετάζουν το ενδεχόμενο υ-

ποκείμενων υποκλινικών καρδιαγγειακών νοση-

μάτων και να προχωρούν σε κατάλληλες διαγνω-

στικές και θεραπευτικές παρεμβάσεις. O ρόλος

της σεξουαλικής δυσλειτουργίας στην πρώιμη διά-

γνωση της ασυμπτωματικής καρδιαγγειακής νόσου

φαίνεται να είναι κομβικός και τονίζει περαιτέρω

τη σημασία της έγκαιρης αναγνώρισης της σεξου-

αλικής δυσλειτουργίας σε υπερτασικούς ασθενείς.

Summary

Doumas M, Gkaliagkousi E, Reklou A, Lazaridis A,

Nikolaidou V, Anyfanti P. Clinical approach and

management of sexual dysfunction in hyperten-

sive patients. Arterial Hypertension 2013; 22: 43-50.

Sexual dysfunction has a negative impact on the

quality of life of both patients and their sexual partners.

This review provides information regarding the

management of sexual dysfunction in hypertensive

patients receiving medication or not, by introducing
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therapeutic guidelines and demonstrating the clinical

implications of the coexistence of both these clinical

entities. Recent studies have demonstrated that sexual

dysfunction arises 3-5 years before the appearance of

cardiovascular disease, a fact that renders sexual

dysfunction an “early diagnostic window” of asym -

ptomatic cardiovascular disease. It is widely known that

older antihypertensive drugs (diuretics, b-blockers,

centrally acting) exert a negative impact on sexual

function. While up to date data concerning newer

antihypertensive agents are inconclusive, a neutral

impact of calcium antagonists and angiotensin con -

verting enzyme inhibitors on erectile function has been

observed. On the contrary, angiotensin II receptor

blockers seem to exert beneficial effects on hyper -

tensive patients. Phosphodiesterase-5 inhibitors are

effective and safe for patients receiving antihy -

pertensive medication with a-blockers and nitrates

being the only exception to this rule.
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