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Indice Internacional de Funcao Erétil Simplificado e Doenca
Coronariana em Pacientes Hipertensos

Simplified International Index of Erectile Function (IIEF-5) and Coronary Artery Disease in Hypertensive Patients

Antonio Carlos Cordeiro, Carolina Christianini Mizzaci, Rafael Modesto Fernandes, Afranio Galdino Araujo-Junior,
Paulo Oliveira Cardoso, Lucas Velloso Dutra, Amanda Guerra Moraes Rego Sousa, Celso Amodeo
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Resumo
Fundamento: A Disfuncao Erétil (DE) se associa ao risco aumentado de Doenca Arterial Coronariana (DAC).
Objetivo: Avaliar a associagio entre DE, determinada pelo indice Internacional de Fungao Erétil Simplificado (IIFE-5), e DAC.

Métodos: Estudo de corte transversal que avaliou 263 hipertensos (55 [50 — 61] anos). A DE foi avaliada pelo IIEF-5 e a
DAC, por meio da histdria de revascularizagao miocardica prévia e/ou por cineangiocoronariografia.

Resultados: O IIFE-5 se correlacionou com o clearance de creatinina [CICr] (Rho = 0,23; p < 0,001) e com a idade
(Rho = -0,22; p < 0,001). Quarenta e dois pacientes apresentavam DAC; e o IIFE-5 foi capaz de discrimina-los (area sob
a curva ROC = 0,63; p = 0,006). Os pacientes foram divididos em dois grupos: IIFE-5 < 20 (n = 140) e IIFE- 5 > 20
(n = 123); aqueles com menor IIFE-5 tinham idade mais elevada (57 [52 - 61] vs. 54 [45 - 60] anos; p = 0,002),
maior prevaléncia de DAC (22% vs. 9%; p = 0,004), tabagismo (64% vs. 47%; p = 0,009) e do uso de inibidores dos
canais de calcio (65 % vs. 43%; p = 0,001), além de menor CICr (67,3 [30,8 - 88,6] vs. 82,6 [65,9 — 98,2] ml/min;
p < 0,001). O IIFE-5 < 20 se associou ao maior risco de DAC em regressao logistica; tanto univariada (RR = 2,89
[IC 95% 1,39 - 6,05]), quanto apds ajustes para idade, diabetes, CICr, tabagismo, pressao arterial média e uso de
anti- hipertensivos (RR = 2,59 [IC 95%: 1,01 - 6,61]).

Conclusao: O IIFE-5 se associa ao diagnéstico de DAC e sua utilizacao pode agregar informacao ao estadiamento do
risco cardiovascular em pacientes hipertensos. (Arq Bras Cardiol 2012;99(4):924-930)
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Abstract
Background: Erectile Dysfunction (ED) is associated with increased risk of coronary artery disease (CAD).
Objective: To evaluate the association between ED, determined by the Simplified International Index of Erectile Function (IIEF-5) and CAD.

Methods: This was a cross-sectional cohort study that evaluated 263 hypertensive patients (55 [50-61] years). ED was assessed through the
IIEF-5 and CAD by the history of previous myocardial revascularization and/or coronary angiography.

Results: The IIEF-5 correlated with creatinine clearance [CrCl] (Rho = 0.23, p <0.007) and age (Rho = -0.22, p <0.001). Forty-two patients
had CAD, and IIEF-5 was able to discriminate them (area under the ROC curve = 0.63, p = 0.006). Patients were divided into two groups:
IIEF-5 < 20 (n = 140) and IIEF-5 > 20 (n = 123); those with lower IIEF-5 scores were older (57 [52-61] vs. 54 [45-60] years, p = 0.002), had
higher prevalence of CAD (22% vs. 9%, p = 0.004), smoking (64% vs. 47%, p = 0.009) and use of calcium channel inhibitors (65% vs. 43.%,
p = 0.001), as well as lower CrCl (67.3 [30.8 to 88.6] vs. 82.6 [65.9 — 98.2] ml/min, p <0.001). The IIEF-5 < 21 was associated with increased
risk of CAD in the logistic regression, both univariate (RR = 2.89 [95%Cl: 1.39 — 6.05]), and after adjusting for age, diabetes, CrCl, smoking,
mean arterial pressure and use of antihypertensive drugs (RR = 2.59 [95% Cl: 1.07 — 6.61]).

Conclusion: The IIEF-5 is associated with the diagnosis of CAD and its use can add information to cardiovascular risk staging in hypertensive
patients. (Arq Bras Cardiol 2012;99(4):924-930)
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Introducao

A Disfungao Erétil (DE), incapacidade de obter e manter
erecao peniana suficiente para uma relacao sexual satisfatéria’,
afeta aproximadamente 150 milhdes de homens em todo o
mundo?; e se associa a maior prevaléncia de fatores de risco
cardiovascular como Diabetes Mellitus (DM)?, Hipertensao Arterial
Sistémica (HAS), dislipidemia, obesidade, tabagismo e sindrome
metabdlica*®. No Brasil, Moreira e cols.”, em estudo multicéntrico
que envolveu 1.286 homens a partir dos 18 anos, descreveram a
presenca de algum grau de DE em 46% dos participantes.

A aterosclerose é uma das principais causas de DE, de
tal forma que individuos que desenvolvem disfungao erétil
tém risco aumentado para o desenvolvimento de outras
manifestacoes da doenca aterosclerética como Acidente
Vascular Encefélico (AVE) e Doenga Arterial Coronariana
(DAQ)®'3, mesmo apos o ajuste para fatores tradicionalmente
relacionados a doenga cardiovascular'. Além disso, existem
evidéncias de que o grau de DE se associa a gravidade da DAC™.

A presenga e a gravidade da DE podem ser analisadas
por meio do indice Internacional de Funcao Erétil (IIFE),
questiondrio autoaplicdvel, composto de 15 itens que
abrangem diferentes dreas relacionadas a fungao sexual
(eregdo, orgasmo, desejo e satisfagdo)'®. Rosen e cols."”
desenvolveram uma versao simplificada desse questionario,
composta por apenas cinco itens (IIEF-5), que tem se mostrado
uma ferramenta pratica para diagnéstico e classificagdo da
DE. Nosso objetivo foi avaliar a associagdo entre a presenca
de disfungao erétil, avaliada pelo IIEF-5, e o diagndstico de
DAC em pacientes hipertensos.

Métodos

Pacientes e metodologia

Realizamos um estudo de corte transversal que avaliou
todos os pacientes do sexo masculino, com idade entre 18 e
65 anos, consecutivamente atendidos na Secao de Hipertensao
e Nefrologia do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia
(IDPC) entre 3 de abril e 31 de maio de 2010 e que
manifestaram interesse em participar do estudo, manifestado
mediante assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. O intervalo de idade para inclusao representa
aquele necessario para o encaminhamento de pacientes a
Secdo de Hipertensao e Nefrologia do IDPC. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica em pesquisa do IDPC.

Ap6s consulta clinicocardiolégica detalhada, os pacientes
foram instados a responder o questiondrio autoaplicavel do
indice Internacional de Funcao Erétil (IIEF-5)"7. Por meio do
questiondrio IIEF-5, foi determinada a presenca e a gravidade
da DE: auséncia (>21), leve (17-21), leve/moderada (12-16),
moderada (8-11) e severa (<8).

Todos os pacientes tiveram peso e altura mensurados no
momento da consulta. Os exames laboratoriais (glicemia,
creatinina, colesterol total e triglicerideos), realizados no
Laboratério do IDPC e trazidos para a consulta médica, foram
considerados na analise. O ritmo de filtracao glomerular foi
calculado pela equacao de Cockroft-Gault'8, com ajuste para a
superficie corporal. A Pressao Arterial Média (PAM), calculada
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pela férmula “(pressao arterial sistolica +[2* pressao arterial
diastélical)/3” por melhor representar a pressao de perfusao
tecidual, foi utilizada para as andlises. O diagnéstico de
DAC foi realizado por meio de revisao do prontuario, com
base na histéria de revascularizagao miocardica (cirtrgica/
percutanea) prévia ou na presenca de lesdo coronariana
= 50% através de cineangiocoronariografia.

Andlise estatistica

A andlise da distribuicao dos dados foi realizada
pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. Utilizamos a analise
Receiver-Operating Characteristic (ROC) para estabelecer
o valor do lIEF-5 que melhor identificasse a presenca de
DAC. As variaveis continuas, quando paramétricas, foram
representadas por média e desvio padrao; e quando de
distribuigdo nao normal, por mediana e percentis (25 — 75).
Para a andlise de correlacao entre as varidveis continuas, foi
utilizado o teste de correlagdo de Spearman (Rho); e quando
da comparacao de valores entre dois grupos distintos, foi
utilizado o teste de Mann-Whitney. Varidveis categéricas
foram representadas por valor absoluto (n) e relativo (%) e para
comparagoes de proporgoes entre dois grupos independentes
foi utilizado o teste Qui-quadrado de Pearson. Realizamos
analise de regressao logistica para avaliar os fatores associados
a presenga de disfungao erétil.

Com base em dados de literatura, onde a proporgao de
disfungao erétil foi de 47% em pacientes com DAC e 24% em
controles', o tamanho de amostra minimo necessério para
que nossos resultados apresentassem um nivel de significancia
5% e poder de teste de 90% foi calculado em 178 pacientes
(89 por grupo). Todas as probabilidades de significancia
(valores de p) apresentadas sao do tipo bicaudal e valores
menores que 0,05 foram considerados estatisticamente
significativos. A analise estatistica foi realizada com o software
SPSS 13.0 (SPSS Inc., Chicago IL, 2004).

Resultados

Foram avaliados 263 pacientes, com mediana da idade
55 (50 — 61) anos, cujos dados clinicos e demograficos sao
descritos na Tabela 1. Cento e cinquenta e cinco pacientes
(59%) apresentaram algum grau de disfungao erétil de acordo
com o questionario IIEF-5 (Tabela 1 e Figura 1).

O questiondrio 1IEF-5 se correlacionou negativamente
com a idade (rho = - 0,22; p < 0,001) e positivamente com
o clearance de creatinina (rho = 0,23; p < 0,001), como
apresentado na Tabela 2. Pacientes com antecedentes de
DAC apresentavam menor IIEF-5 (17 [8-21] vs. 21 [15 - 23];
p = 0,006), Figura 2. O questiondrio IIEF-5 foi capaz de
discriminar individuos com diagnéstico de DAC (érea sobre a
curva ROC = 0,63; p = 0,006), como pode ser observado na
Figura 3; sendo “20” a pontuagao do IIEF-5 mais apropriada
para este objetivo.

Os pacientes foram divididos em dois grupos de
acordo com o IIEF-5 (< 20 e > 20) e suas caracteristicas
clinico-demograficas sao descritas na Tabela 3. Em resumo,
pacientes com menor IIEF-5 tinham idade mais elevada
(57 anos [52 — 61] vs. 54 anos [45 — 60]; p = 0,002), maior
prevaléncia de DAC (22% vs. 9%; p = 0,004), maior histérico
de tabagismo (64% vs. 47%; p = 0,009) e maior prevaléncia
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Tabela 1 - Caracteristicas clinicas e demograficas dos 263

pacientes hipertensos incluidos no estudo’

Tabela 2 - Correlagao entre o indice internacional de fungéo erétil
(5 itens) e variaveis clinicas e laboratoriais em 263 pacientes hipertensos

Idade (anos) 55 (50 - 61)
Disfungao Erétil [IIEF-5] (n, %)
Ausente (> 21) 108 (41%)
Leve (17 -21) 64 (24%)
Leve-Moderada (12 - 16) 48 (19%)
Moderada (8- 11) 16 (6%)
Severa (<8) 27 (10%)
Diabete melito (n, %) 78 (30%)
Doenga arterial coronaria (n, %) 42 (16%)
Tabagismo (n, %) 147 (56%)
IECA/BRA' (n, %) 228 (86%)
Diuréticos (n,%) 199 (76%)
Bloqueadores dos Canais de Calcio (n, %) 145 (55%)
Betabloqueadores (n, %) 134(51%)
IMC (Kg/m?) 30,6 +5,6
Presséo arterial Média (mmHg) 105 (96 - 119)
Glicose (mg/dL) 95 (86 - 112)

Clearence de creatinina (mL/min)

76,3 (46,1 947)

Colesterol total (mg/dL)

181 (158 — 208)

Triglicerideos (mg/dL)

145 ( 106 - 229)

" [ECA: Inibidor da enzima de converséo da angiotensina, BRA:

Bloqueadores do receptor AT1 da angiotensina Il

Spearman (rho) p
Idade (anos) -0,22 <0,001
IMC (Kg/m?) 0,04 0,483
Presséo Arterial Média (mmHg) 0,12 0,057
Glicose (mg/dL) -0,03 0,694
Clearance de creatinina (ml/min) 0,23 <0,001
Colesterol total (mg/dL) -0,01 0,862
Triglicerideos (mg/dL) 0,03 0,627

do uso de inibidores dos canais de célcio (65 % vs. 43%;
p = 0,001), além de menor clearance de creatinina (67,3 mL/min
[30,8 — 88,6] vs. 82,6 mL/min [65,9 — 98,2]; p < 0,001).

A andlise de regressao logistica (Tabela 4) evidenciou
que o lIEF-5 < 20 se associava a presenga de DAC tanto na
andlise univariada (Risco relativo = 2,89 [IC 95% 1,39 —6,05])
quanto apds ajustes para potenciais fatores de confusao, como
idade, diabetes mellitus, doenga renal, tabagismo, pressao
arterial média, uso de inibidores da enzima de conversao da
angiotensina/bloqueadores do receptor AT1 da angiotensina I,
diuréticos, bloqueadores dos canais de calcio e betabloqueadores
e (Risco Relativo = 2,59 [IC 95%: 1,01 — 6,61]).
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Fig. 1 - Distribuicao da pontuagdo no escore IIEF-5 nos 263 pacientes hipertensos incluidos no estudo.

Arq Bras Cardiol 2012;99(4):924-930

926



927

Cordeiro e cols.
IIEF-5 e DAC em hipertensos

Artigo Original

25— —|-
~
wn
=
[}
N
o -
w
= e —————— B e
-
g 20—
-
=
=]
b1 =
=
=
s 15
=
—
]
=
=]
o p—(
Q
]
£ 10—
L
N
=
=)
5
Q
o p—
=
=
) 5— —t
I I
Nio Sim

Doenca Arterial Coronaria

Fig. 2 - Pontuag&o no escore IIEF-5 nos 263 pacientes hipertensos incluidos no estudo de acordo com o diagnéstico de doenga arterial coronaria.
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Fig. 3 - Area sob a curva ROC para o diagnéstico de doenga arterial coronaria de acordo com o escore IIEF-5 nos 263 pacientes hipertensos incluidos no estudo.
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Tabela 3 - Caracteristicas clinicas e demograficas de 263 pacientes hipertensos divididos de acordo com o a divisdo pelo IIEF-5

IIEF-5 <20 IIEF-5 > 20
(n=140) (n=123) P
Idade (anos) 57 (52 - 61) 54 (45 - 60) 0,002
Diabetes mellitus (n, %) 47 (34%) 31 (25%) 0,176
Doenga arterial coronaria (n, %) 31(22%) 11(9%) 0,004
Tabagismo (n, %) 89 (64%) 58 (47%) 0,009
IECA/BRA' (n, %) 119 (85%) 108 (88%) 0,591
Diuréticos (n, %) 109 (77,9%) 90 (73,2%) 0,391
Bloqueadores dos Canais de Calcio (n, %) 91 (65%) 53 (43%) 0,001
Betabloqueadores (n,%) 77 (55%) 57 (47%) 0,215
IMC (Kg/m?) 29,7+56 30555 0,190
Pressao Arterial Média (mmHg) 103 (93 - 117) 107 (98 - 117) 0,095
Glicose (mg/dL) 95 (85-111) 95 (87-115) 0,511
Clearence de creatinina (ml/min) 67,3 (30,8 - 88,6) 82,6 (65,9 -98,2) <0,001
Colesterol total (mg/dL) 180 (154 - 210) 181 (159 - 208) 0,686
Triglicerideos (mg/dL) 144 (101 - 226) 146 (118 — 236) 0,517

" Dados apresentados como média (+ desvio padrédo), mediana (percentis 25 — 75) ou valor absoluto (n) e relativo (%). [ECA: Inibidor da enzima de converséo da

angiotensina, BRA: Bloqueadores do receptor AT1 da angiotensina Il

Tabela 4 - Risco relativo para o diagnéstico de doenca arterial coronaria em 263 pacientes hipertensos de acordo com o lIEF-5 e variaveis

selecionadas em analise de regresséo logistica

Risco relativo

) e
Modelo Variaveis (Intervalo de Confianga 95%)
1 indice Internacional de Funcao Erétil (5 itens) 2,89 (1,39-6,05)
2 1+ idade 2,75(1,31-5,78)
3 2 + Diabetes e Clearance de Creatinina 2,98 (1,28 - 6,90)
4 3 + PAM + tabagismo 2,93 (1,21-7,08)
5 4 + uso de IECA/BRA, diuréticos, bloqueadores 259 (1,01-6,61)

dos canais de célcio e betabloqueadores.

" Pacientes com IIFE-5 > 20 foram utilizados como referéncia.
2 Constante < 0,001 para todos os modelos.

Discussao

O presente estudo mostrou que pacientes hipertensos
com IIEF-5 < 20 tém risco 2,59 vezes maior de apresentar
diagnéstico de DAC de forma independente da presenca de
reconhecidos fatores de risco cardiovascular (idade, diabetes,
doenca renal e tabagismo) e do uso de anti-hipertensivos,
reconhecidamente associados ao desenvolvimento de
disfuncao erétil. Nossos resultados reforgam as evidéncias da
associacao entre DE e DAC120-22,

A DE é considerada uma manifestacao clinica de alteracoes
vasculares, funcionais e estruturais, decorrentes da doenga
cardiovascular generalizada; sendo a circulagao peniana
afetada de forma mais precoce em virtude do menor didmetro
das artérias penianas, quando comparadas as coronarias,
carétidas e femorais''. Dessa forma, DE e DAC podem ser
consideradas diferentes manifestagbes da mesma doenca, o

que é realgado pelo fato de os fatores de riscos associados a
DAC serem comumente encontrados em pacientes com DE*,
bem como o grau da DE se relacionar a gravidade da DAC*.
De fato, evidenciamos que pacientes com DAC, quando
comparados aqueles sem antecedentes de coronariopatias,
tinham o IIEF-5 significativamente menor.

A estratificagdo do risco cardiovascular é etapa essencial para
o estabelecimento das metas pressoricas a serem alcangadas
em pacientes hipertensos®. Dessa forma, sabendo-se que a
prevaléncia de DE é extremamente elevada em pacientes
com DAC™?, sendo aquela um preditor independente de
risco para o desenvolvimento desta, além de precedé-la,
em média, por trés anos®, seria razodvel a realizacdo do
“screening” para DE em todos os pacientes com fatores de
risco para o desenvolvimento de doenca cardiovascular.
Contudo, por se tratar de uma condicao necessariamente
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autorreportada, muitas vezes propositalmente omitida e sem
testes confirmatdrios especificos a disposicao, a pesquisa de
disfungao erétil em consultérios de cardiologia é geralmente
negligenciada. Nesse sentido, nossos resultados, evidenciando
a associagdo independente entre o questionario IIEF-5 —
ferramenta diagnéstica simples e de facil aplicabilidade para o
diagnéstico da presenca e gravidade da DE'” — e a presenca de
DAC, ressaltam a sua utilidade no dia a dia dos consultérios,
quando pode ser aplicado ainda nas salas de espera, tanto para
a identificacao da disfungao erétil quanto para estratificagao
do risco cardiovascular.

Em nossos pacientes, a prevaléncia de disfungao erétil
(59%) foi superior a descrita em outros estudos com a
populagao brasileira”?*?7, o que pode ser atribuido ao fato
de nossa amostra incluir apenas pacientes hipertensos?”3°.
Ressaltamos ainda que o “cut-off” de 20 para o IIEF-5 adotado
em nossa andlise inclui pacientes com DE leve de acordo
com a classificagao original'’; o que pode estar relacionado
a falhas na classificacao ou a maior prevaléncia de alteragoes
psiquicas e nao organicas como causa de DE em pacientes
com IIEF-5 limitrofe. Nosso estudo tem limitagoes, dentre as
quais: a) o fato de se tratar de estudo de corte transversal,
que apenas permite o estabelecimento de associagdes; b)
o pequeno nimero de pacientes avaliados; c) a falta de
informagao quanto a dose utilizada de anti-hipertensivos; e
d) o fato de o diagnéstico de DAC ter sido baseado apenas na
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