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Streszczenie

Cel pracy: Celem pracy byla ocena stezen testosteronu, siarczanu dehydroepiandrosteronu (DHEAS) oraz estradiolu u
zdrowych, starszych mezczyzn oraz ocena czestoéci zaburzen wzwodu (ED). U 179 mezczyzn w $rednim wieku 61,4 lat
oceniono funkcje erekcyjne na podstawie kwestionariusza International Index of Erectile Function (lIEF). Badanych
zakwalifikowano do 5 kategorii wedtug uzyskanych wynikéw. Oceniano poranne stezenia testosteronu catkowitego, DHEAS
oraz estradiolu. Czesto$¢ ED w catej badanej grupie wynosita 53,6%. W zalezno$ci od wieku ED wystepowaty u 29,2% mezczyzn
w wieku 40-49 lat, 39,3% w wieku 50-59, 54,3% w wieku 60-69, 72,7% w wieku powyzej 70 lat. Srednie stezenie testosteronu
oraz DHEAS statystycznie istotnie zmniejszato sie z wiekiem (p<0,05) i byto istotnie nizsze u pacjentéw z umiarkowanymi i
ciezkimi objawami ED wedtug IIEF-5 w poréwnaniu ze zdrowymi oraz tymi z niewielkimi i niewielkimi do umiarkowanych ED.
Wykazano istotng ujemng korelacje pomiedzy punktacjg IIEF-5 a stezeniami testosteronu catkowitego (r=-0,34, p<0,05),
stezenia estradiolu i DHEAS nie korelowaly ze wskaznikiem IIEF-5.

Whioski: czesto$¢ zaburzen wzwodu wzrasta z wiekiem natomiast obnizajg sie stezenia testosteronu i DHEAS, Mezczyzni
z nasilonymi zaburzeniami wzwodu majg istotnie nizsze stezenia testosteronu i DHEAS. Stezenia testosteronu wykazuja istotng
ujemnag korelacje z nasileniem zaburzen wzwodu wedtug IIEF-5.

Stowa kluczowe: zaburzenia wzwodu, testosteron, siarczan dehydroepiandrosteronu, estradiol, starzenie

Summary

The aim of this study was to evaluate serum testosterone, dehydroepiandrosterone sulfate (DHEAS) and estradiol levels in
normal aging men and these relationship with erectile function. In a study 179 men completed questionnaire International
Index of Erectile Function (IIEF-5), as a diagnostic tool for erectile dysfunction (ED). Patients were classified into 5 categories
based on the scores. Serum total testosterone, DHEAS and estradiol was measured morning in all men. Mean age was
61.4 years. In these patients the prevalence of erectile dysfunction was estimated to be 53.6%. According to age the erectile
dysfunction rate was 29.2% in the 40 to 49, 39.3% in the 50 to 59, 54.3% in the 60 to 69, 72.7% in the above 70 years group
(p<0.05). The mean serum total testosterone and DHEAS significantly decreased with age (p<0.05) and were statistical
significant lower in men with moderate and severe erectile dysfunctions according IIEF when compared with those without
erectile dysfunction and with mild and mild to moderate. There was negative correlation between IIEF-5 score and testosterone
levels (r=-0.34, p<0.05), estradiol and DHEAS levels did not correlate with IIEF-5 score.

Conclusions: erectile dysfunctions decreased with aging ehilr testosterone and DHEAS levels decreased with aging.
Men with erectile dysfunctions have lower testosterone and DHEAS levels. Testosterone levels showed a statistical significant
negative correlation with erectile dysfunctions according IIEF-5.

Key words: erectile dysfunction, testosterone, dehydroepiandrosterone sulfate, estradiol, aging

WSTEP nie sie stezenia testosteronu objawiajace sie zmniejsze-
Starzenie sie mezczyzn jest procesem ztozonym, w  niem masy i sity mie$ni, wzrostem masy tkanki tlusz-
ktérym istotne znaczenie odgrywa stopniowe obniza- czowej, osteoporoza, pogorszeniem jako$ci zycia, de-
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presjg oraz obnizeniem libido i zaburzeniami wzwodu
(1-4). Zmniejszeniu stezenia testosteronu catkowitego
towarzyszy stopniowy wzrost stezenia globuliny wigzg-
cej hormony ptciowe (SHBG), co pogtebia niedobér bio-
dostepnego testosteronu (5). Zjawisko postepujacego
wraz z wiekiem niedoboru testosteronu dotyczy wszyst-
kich mezczyzn, ale jego tempo jest indywidualne (6).
Prawidtowe funkcje seksualne u mezczyzn zaleza od
ztozonego mechanizmu, w ktérym znaczenie majg czyn-
niki psychiczne, neurologiczne, naczyniowe i endokryn-
ne (7). Nie jest jasne, ktéry z tych czynnikéw odgrywa
wiodaca role w uzyskaniu i utrzymaniu erekcji, dotyczy
to zwtaszcza roli androgendw, testosteronu i siarczanu
dehydroepiandrosteronu (DHEAS) (7, 8). W wielu pra-
cach wykazano, ze starzenie zwigzane jest ze stopnio-
wym zmniejszeniem aktywnosci seksualnej, a zwtasz-
cza wzrostem czestosci zaburzen wzwodu (9, 10).
Androgeny regulujg libido i aktywno$¢ seksualng, ale
ich wptyw na mechanizm erekcji pozostaje niejasny (11).
Jednakze najnowsze dane wskazujg, ze testosteron ma
dobroczynny wptyw na funkcje seksualne (12).
Nie wiadomo réwniez, czy tylko testosteron, czy takze
estradiol oraz DHEAS majg znaczenie w mechanizmie
erekcji (8, 13). Celem pracy byta ocena stezen testoste-
ronu, DHEAS i estradiolu u zdrowych starszych mez-
czyzn i ich wptyw na zaburzenia wzwodu.

MATERIAL | METODY

Materiat stanowito 179 mezczyzn w $rednim wieku
61,4 lat, rekrutowanych sposréd pacjentéw Poradni
Endokrynologicznej zgtaszajacych sie z powodu zabu-
rzen nie majacych zwigzku z zaburzeniami gospodarki
androgenowej ani potencja. Pacjenci wypetniali kwestio-
nariusz International Index of Erectile Function w jego
zmodyfikowanej formie, zawierajacej 5 pytan dotycza-
cych funkc;ji erekcyjnej (IIEF-5) (13, 14). Odpowiedzi na
pytania udziela sie w 5-stopniowej skali, gdzie 1 punkt
oznacza catkowity brak funkcji erekcyjnej, a 5 punktéw
oznacza prawidtowg funkcje erekcyjng. Wyniki mieszcza
sie w zakresie od 1 do 25 punktow. Wynik powyzej
21 punktow oznacza prawidtowe funkcje erekcyjne, a
wynik <21 punktéw oznacza zaburzenia wzwodu. Zabu-
rzenia podzielono na 4 stopnie: ciezkie — 1 do 7 punk-
téw, umiarkowane — 8 do 11 punktéw, niewielkie do umiar-
kowanych — 12 do 16, niewielkie — 17 do 21 punktow i
brak — 22 do 25 punktow. Krew do oznaczen hormonal-
nych pobierano na czczo w godzinach 8.00-9.00. Testo-
steron oznaczano metoda RIA, norma: 2,5-12,0 ng/ml,
siarczan dehydroepiandrosteronu (DHEAS) metoda RIA,
norma: 2000-3750 ng/ml, estradiol oznaczano metoda
chemiluminescencyjna, norma estradiolu — do 53 pg/ml.

Z badania wykluczono mezczyzn z chorobami ukta-
du podwzgorzowo-przysadkowo-gonadowego, cu-
krzyca i innymi chorobami przewlektymi oraz zaburze-
niami wzwodu wczesniej zdiagnozowanymi i leczonymi
inhibitorami PDE5 oraz mezczyzn, ktérzy nie przejawia-
li aktywnosci seksualnej w ciggu ostatnich 6 miesiecy, a
takze przyjmujacych leki mogace wptywaé na stezenia
hormondw lub potencje. W analizie statystycznej zasto-
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sowano analize wariancji (ANOVA) oraz obliczano
wskaznik korelacji Pearsona, uwazajgc p<0,05 za zna-
mienne statystycznie.

WYNIKI

Sredni wiek mezczyzn wynosit 61,4 lat (od 47 do 72 lat).
W catej badanej grupie mezczyzn czestos¢ zaburzen
wzwodu wynosita 53,6%, z czego niewielkie zaburzenia
obserwowano u 21,8% mezczyzn, niewielkie do umiar-
kowanych u 13,9%, umiarkowane u 6,1% oraz ciezkie u
11,7% — tabela 1. W zalezno$ci od wieku ED wystepo-
waty u 29,2% mezczyzn w wieku 40-49 lat, 39,3% w wie-
ku 50-59 lat, 54,3% w wieku 60-69 lat oraz 72,7% w wie-
ku powyzej 70 lat. Wykazano statystycznie istotne roz-
nice pomiedzy badanymi grupami (p<0,05), z wyjat-
kiem grup 40-49 lat oraz 50-59 lat (ryc. 1).

Srednie stezenia testosteronu, DHEAS i estradiolu
przedstawiono w tabeli 2. Wykazano istotnie nizsze ste-
zenia testosteronu catkowitego w grupie mezczyzn w
wieku 60-69 lat, 70-79 lat i >70. roku zycia w stosunku
do grupy 40-49 lati 50-59 lat (p<0,02). Nie obserwowa-
no istotnych statystycznie rdznic stezen testosteronu
pomiedzy grupami 40-49 lat oraz 50-59 lat (p=0,07).
Stezenia DHEAS obnizaty sie istotnie statystycznie wraz
z wiekiem w badanych grupach, natomiast stezenia
estradiolu nie zmieniaty sie istotnie wraz z wiekiem, z
wyjatkiem grupy 50-59 lat, gdzie byly istotnie wyzsze w
stosunku do pozostatych grup (p<0,02).

Wraz z wiekiem wzrastat procentowy udziat mezczyzn
ze stezeniami testosteronu catkowitego ponizej 3,5 ng/ml,
a wiec ponizej przyjetej dolnej normy i wynosit w grupie

Tabela 1. Czesto$¢ zaburzeh wzwodu w badanej populaciji
wedtug IIEF-5.

Funkcje erekcyjne N (%)
Zdrowi 83 (46,1)
ED wg IIEF-5 96 (53,6)
IIEF-5 1-7 21 (11,7)
IIEF-5 8-11 11.(6,1)
IIEF-5 12-16 25 (13,9)
IIEF-5 17-21 39 (21,8)

Tabela 2. Srednie stezenia testosteronu catkowitego, siarcza-
nu dehydroepiandrosteronu (DHEAS) i estradiolu w badanych
grupach (*p<0,05 oraz **p<0,02 vs. grupy 40-49 oraz
50-50 lat, ¥p<0,02 vs. pozostate grupy).

Grupa Testosteron DHEAS Estradiol
wiekowa (ng/ml = SD) (ng/ml = SD) (pg/ml = SD)
40-49 lat 6,56 + 1,56 2 450 = 543 282 =54
50-59 lat 574 + 1,43 2329 = 493 29,8 = 6,2
60-69 lat 4,38 = 1,39* | 2042 + 562** 38,5 + 5,9%

>70 lat 4,11 = 1,65% | 1945 + 633** 332 +6,3
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Ryc. 1. Czesto$¢ zaburzen wzwodu w poszczegdlnych grupach wiekowych, stupek czarny pokazuje catkowitg czesto$¢ zabu-
rzen wzwodu w danej grupie wiekowej. Istotna statystycznie réznica pomiedzy grupami z wyjatkiem grup 40-49 i 50-59 lat (test

ANOVA; p<0,05).

40-49 lat — 4,7%, w grupie 50-59 lat — 7,3%, w grupie
60-69 lat — 15,3% oraz >70 lat — 33,3%.

Srednie stezenie testosteronu byto
istotnie nizsze u mezczyzn z umiarkowanymi i
ciezkimi zaburzeniami wzwodu wedtug IIEF-5 w stosun-
ku do grupy zdrowej oraz pozostatych 2 grup mezczyzn
z ED (p<0,02 vs, zdrowi oraz grupa z zaburzeniami nie-
wielkimi i niewielkimi do umiarkowanych wg IIEF-5)
—rycina2. Podobnie stezenia DHEAS byty
istotnie nizsze tylko u mezczyzn w gru-
pach z zaawansowanymi ED w stosunku do
grupy zdrowej i pozostatych 2 grup (p<0,05 vs. zdrowi
oraz grupa z zaburzeniami niewielkimi i niewielkimi do
umiarkowanych wg lIEF-5). Stezenia estradiolu nie r6z-
nity sie istotnie pomiedzy mezczyznami zdrowymi i z
ED (wedtug IIEF-5).

Wykazano istotng ujemna korelacje pomiedzy punk-
tacjg IIEF-5 a stezeniami testosteronu catkowitego
(r=-0,34, p<0,05) w catej grupie mezczyzn z zaburze-
niami wzwodu wedtug IIEF-5 (< 21 punktéw), stezenia
DHEAS i estradiolu nie korelowaty ze wskaznikiem IIEF-5.

DYSKUSJA

Uzyskane wyniki badan wskazuja, ze czesto$¢ zabu-
rzen wzwodu wzrasta z wiekiem, natomiast obnizaja sie
stezenia testosteronu i DHEAS. Mezczyzni z nasilonymi

zaburzeniami wzwodu majg istotnie nizsze stezenia testo-
steronu i DHEAS w poréwnaniu ze zdrowymi i stezenia
testosteronu i DHEAS wykazujg istotng ujemng korelacje
z nasileniem zaburzen wzwodu definiowanym wedtug
IIEF-5. Nalezy podkresli¢, ze badana grupa nie byta catko-
wicie reprezentatywna dla populacji zdrowych mezczyzn,
poniewaz byli oni rekrutowani sposréd oséb zgtaszajacych
sie do poradni endokrynologicznej. Jednak z badan wyklu-
czono mezczyzn z patologiami mogacymi istotnie wptywaé
na metabolizm i dziatanie androgenéw lub powodowac
bezposrednio luib posrednio zaburzenia wzwodu.
Zalecenia Europejskiego Towarzystwa Urologicznego
(EAU) oraz Towarzystwa Badan nad Starzeniem sie Mez-
czyzn (ISSAM) rekomenduijg rutynowe oznaczanie stezen
testosteronu u mezczyzn z zaburzeniami wzwodu (2, 16),
jednak nie jest realizowane z powodu doniesien wskazu-
jacych, ze stosunkowo rzadko zaburzenia wzwodu majg
podtoze w endokrynopatiach. (17). Uzyskane wyniki badan
wskazujg jednak na istotng role niedoboru testosteronu w
fizjologii wzwodu oraz etiopatogenezie jego zaburzen.
Stezenia testosteronu niezbedne dla podtrzymania
prawidtowych funkcji seksualnych wynosza 60-70%
wartosci prawidtowych dla zdrowych, mtodych mez-
czyzn. Ablacja androgenowa powoduje zmniejszenie
ilosci wtdkien elastycznych w otoczce biatej pracia oraz
widkien miesniowki gtadkiej i beleczek miesniowych w cia-
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Ryc. 2. Stezenia testosteronu i DHEAS u pacjentéw z zaburzeniami wzwodu wedtug llEF-5 (*p<0,02, **p<0,05 vs. pozostate grupy).
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tach jamistych, ktére zastepowane sa przez wtdkna kola-
genowe. Dochodzi takze do akumulaciji komorek tluszczo-
wych w sferze podbtonowej ciat jamistych, co powoduje
zmniejszenie elastycznosci otoczki biatawej. Réwniez
cisnienie wewnatrz ciat jamistych, bedace wyrazem eks-
presji receptorow adrenergicznych, aktywnosci PDES5 i
syntazy tlenku azotu, zalezy od androgenéw. Ponadto
testosteron reguluje ekspresje i aktywnos¢ syntazy tlen-
ku azotu (NO), fosfodiesterazy typu 5 (PDE-5), a-adre-
noceptoréw, a takze odpowiedz komérek miesnidwki
gtadkiej na wasodilatatory. Reguluje takze réznicowa-
nie progenitorow komorek naczyniowych macierzy po-
zakomorkowej (8, 11, 18). Obecnie uwaza sie, ze pra-
widtowe stezenia testosteronu sg niezbedne do prawi-
dtowej funkcji erekcyjne;j.

Wyniki badania Massachusetts Male
Aging Study (MMAS) wskazujag, ze $red-
nie stezenie catkowitego testosteronu
obnizaty sie o okoto 0,8% rocznie, a
taczne stezenie testosteronu wolnego i
zwigzanego z albuminami (testosteronu
biodostepnego) o 2% rocznie (5). Otytos¢,
naduzywanie alkoholu, cukrzyca, nadci$nienie, choro-
by serca i choroby nowotworowe pogtebiaty te nieko-
rzystne zmiany (6). Uwzgledniajac wzrost stezenia bia-
tek nosnikowych (globulina wigzaca hormony piciowe
— SHBG), istotnie obnizone stezenie testosteronu ob-
serwujemy u okoto 8% mezczyzn w wieku 40-60 lat i
20% w wieku 60-80 lat (3).

Synteza testosteronu w komérkach Leydiga podlega
regulacji podwzgoérzowo-przysadkowej i nie ma pew-
nosci co do mechanizmu postepujacego z wiekiem
uposledzenia wydzielania testosteronu. Wiele prac
wskazuje, ze tzw. zespét niedoboru testosteronu jest w
istocie hipogonadyzmem mieszanym, u podtoza ktére-
go lezy zaréwno pogorszenie funkcji jader w wyniku
zmian miazdzycowych i wstecznych, a z drugiej strony
dysregulacjg podwzgérzowego generatora pulsow
GnRH i uposledzenie pulsaciji LH (19, 20).

Jednakze stezenia testosteronu catkowitego ponizej
dolnej granicy normy obserwujemy znacznie rzadziej
niz w przypadku zaburzen wzwodu w poszczegdélnych
grupach wiekowych wykazanych w naszych obserwa-
cjach. Co prawda w badaniu Massachusetts Male Aging
Study (MMAS) (10, 21) wykazano wyzszg czestos¢ za-
burzen wzwodu, tym niemniej dane te wskazuja, ze w
etiopatogenezie zaburzeh erekcji niedobory androge-
néw nie maja kluczowego znaczenia.

Objawy niedoboru testosteronu nie sg specyficzne,
ale podkresla sie, ze czutymi i swoistymi objawami sa
obnizenie libido i zaburzenia wzwodu (7, 18), ale wy-
kazano, ze u starszych mezczyzn obnizenie libido po-
jawiato sie u pacjentow ze stezeniem testosteronu
< 4,33 ng/mL, podczas gdy czesto$¢ zaburzen erekcji
wzrastata dopiero przy stezeniach < 2,32 ng/mL (22).
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Wydaje sie, ze kiedy stezenie testosteronu znajduje
sie w granicach normy, to nie ma istotnego wptywu na
zaburzenia wzwodu u starszych mezczyzn. Funkcje
seksualne zmniejszajg sie wraz z wiekiem, ale zmiany
hormonalne nie sg podstawowym czynnikiem determi-
nujacym w tym procesie (23). Zaburzenia wzwodu, kt6-
re rowniez sa czeste w starszym wieku, sg niezalezne
od czynnikéw hormonalnych (24).

Dane dotyczace zwigzku przyczynowo-skutkowego
pomiedzy niedoborami androgendéw a zaburzeniami
erekcji i aktywnoscig seksualng sg niejednoznaczne.
Nieschlag i wsp. nie wykazali zadnych korelacji pomie-
dzy testosteronem a aktywnoscia seksualng u starszych
mezczyzn (25), natomiast Davidson i wsp. wykazali sta-
by, ale istotny zwigzek aktywnosci seksualnej ze steze-
niami testosteronu (26). Podobnie Tsitouras i wsp. wy-
kazali wyzsze stezenie testosteronu u mezczyzn z
wiekszg aktywnoscig seksualng (27). W badaniu MMAS
Feldman i wsp. nie obserwowali korelacji zaburzen erek-
Cji ze stezeniami testosteronu (10), ale wykazali istotny
zwigzek zaburzeh wzwodu z obnizonym stezeniem
DHEAS (28). Inni autorzy badali zwigzek androgenéw z
funkcjami seksualnymi. Najczesciej wykazywano, ze te-
stosteron wptywa na pozadanie i nocne erekcje, ale nie
na zaburzenia wzwodu oraz czesto$¢ stosunkow ptcio-
wych (29). PdzZniejsze obserwacje potwierdzity te spo-
strzezenia podczas leczenia androgenami u mezczyzn z
hipogoandyzmem, kt6re wptywato na libido i nocne erek-
cje, ale nie wptywato istotnie na osigganie wzwodu. (30).
Réwniez wyniki naszych wczes$niejszych obserwacii
wskazuja, ze wyrébwnywanie niedoboru testosteronu u
starszych mezczyzn wptywa korzystnie zaréwno na libi-
do, jak i na zdolno$¢ osiggania erekcji (31). Réwniez ste-
zenia DHEA majg istotny zwigzek z zaburzeniami wzwo-
du, co potwierdzity obserwacje Reitera i wsp. (13, 32).

Wyniki naszych obserwacji jednak wskazuja, ze u
mezczyzn z zaawansowanymi zaburzeniai erekcji ste-
zenia zaréwno testosteronu, jak i DHEAS sg istotnie niz-
sze, a stezenia testosteronu catkowitego korelujg ujem-
nie z zaawansowaniem zaburzen erekcji wedtug IIEF-5.
Nie obserwowali$my wptywu stezen estradiolu na funk-
cje erekcyjne, co wskazuje, ze w biochemicznym me-
chanizmie erekcji na poziomie ciat jamistych zasadnicza
role odgrywajg androgeny, a nie estrogeny (11).

WNIOSKI

Wykazalismy, ze czesto$¢ zaburzen wzwodu wykazuje
dodatnig korelacje z wiekiem chorych oraz istotng ujemna
korelacje ze stezeniami testosteronu catkowitego oraz
DHEA, nie wykazuje natomiast korelacji ze stezeniami es-
tradiolu. Konieczne sg dalsze badania w celu oceny, czy
uzyskane wyniki badan pozwolg na skuteczne leczenie
zaburzen wzwodu hormonalng terapig zastepcza testo-
steronem lub DHEA u mezczyzn z niedoborami hormo-
nalnymi bedacymi konsekwencja starzenia.
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