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RESUMEN: Objetivo: Comparar la respuesta sexual femenina (deseo, excitacién y orgasmo) y satisfaccion glo-
bal en un grupo de mujeres con disfuncion sexual luego de la administracién de 100 mg de citrato de sildenafil vs
placebo.

Material y Método: Estudio randomizado, doble ciego, intrasujeto. Poblacion evaluada: ocho mujeres mayores de
18 afios de edad que consultaron por disfuncion sexual del orgasmo (DSO) prestaron consentimiento informado pa-
ra ser incluidas en el protocolo de estudio.

Cada mujer recibid, en forma aleatoria, 8 comprimidos rotulados numéricamente. A la mitad de la poblacion se-
leccionada se administrd, por randomizacion, un frasco inicial con 4 comprimidos de 100 mg de placebo y luego
continud con otro frasco con 4 comprimidos de 100 mg de sildenafil. La mitad restante recibid los frascos en orden
inverso. Cada mujer completé un cuestionario de evaluacion de la funcion sexual o Indice de la Funcion Sexual
Femenina (IFSF) antes de iniciar el tratamiento y luego de la administracion de frasco. Se realizé una pregunta re-
lacionada con la eficacia global y los efectos adversos.

Resultados: Las 8 pacientes incluidas completaron el protocolo. La mediana de la edad de las pacientes que com-
pletaron el estudio fue 31,6 + 7,4 afios (rango 24-47 aiios). Todas tenian pareja estable, el 80 % eran solteras y el
50 % convivia con su pareja. Ninguna presentaba antecedentes clinicos ni quirirgicos de importancia. El diagnos-
tico final fue disfuncién sexual de la excitacion (DSE) en 5 mujeres y anorgasmia en 3 (primaria en 2 de ellas). Con
la administracion de placebo la eficacia global fue del 25 % (2/8), y con sildenafil del 50 % (4/8) (p=0,68) OR: 2
(IC 95 % 0,32-15,67). La mejoria con el sildenafil se manifesté como aumento de la excitacion en todas, mejoria
en la lubricacion y aumento del deseo en 4 de las 8 pacientes. El 25 % de las pacientes refirid que seguiria toman-
do el comprimido correspondiente al placebo y el 50 % el correspondiente al sildenafil.

La media basal del puntaje del 1FSF fue 24 (IC 95 % 16,1-31,9), luego del placebo 25,4 (1C 95 % 19,2-31,6) y luego
del sildenafil 28,8 (IC 95 % 23,2 - 34,3). Las diferencias halladas no fueron estadisticamente significativas (p=0,53).
En el andlisis de los dominios del IFSF se observaron diferencias estadisticamente significativas en la respuesta de
satisfaccion general a favor del sildenafil (p=0,02). En el dominio que evaliia el grado de sensacion placentera en
el clitoris se observé una diferencia cercana a lo estadisticamente significativa con los comprimidos de sildenafil
(p=0.,17). Los efectos adversos manifestados fueron cefalea, congestion nasal y enrojecimiento facial en 2 pacien-
tes con placebo y en 5 con sildenafil (p=0,24). En todos los casos los efectos adversos fueron manifestados como
leves y transitorios y en ningiin caso obligaron a abandonar el protocolo.

Conclusion: De acuerdo con nuestros resultados, las pacientes tratadas con sildenafil tuvieron una mejoria en la
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respuesta sexual mayor que cuando recibieron el placebo, especialmente en el dominio de la satisfaccién general.
El sildendfil fue bien tolerado en todos los casos.

Un mayor numero de pacientes serdn necesarios para evaluar la significancia clinica del empleo del sildenafil en
la disfuncion sexual femenina.

{Rev. Arg. de Urol.. Vol. 67, N° 2, Pig. 86, 2002)

Palabras clave: Disfuncion sexual; Anorgasmia.

SUMMARY: Objective: To compare the female sexual response (desire, arousal and orgasm) and overall sat-
isfaction in a group of women with sexual dysfunction after the administration of 100 mg of sildenafil versus
placebo. .
Material and Method: Prospective double blind randomized trial. Women older than 18 years old, who volunteered
to participate in the study, gave informed consent. Eacl woman received 8 pills. Four of these pills were placebo
(no active drug) and the other four were sildenafil citrate. All the pills have the same pharmaceutical form. Patients
were randomised to receive first either placebo or sildenafil and afterwards the pills left (sildenafil or placebo).
Each patient completed a questionnuire of 9 items regarding sexual functioning before starting the pills and after
each pill. Global efficacy and adverse events were recorded as well.

Results: Eight complered the studv Median age was 31,6 +/- 7.4 years old (rank 24-47 yrs.). All of them were with-
in a relationship (80 % single and 50 % enguged). None of them had previous history of diseases. Final diagnosis
was female sexual arousal in 5 and female orgasmic dysfunction in 3. After placebo, efficacy was reported as 25 %
(2/8) and with sildenafil as 50% (4/8) (p=0.68) OR: 2 (0.32-15.67). Improvement with sildenafil was reported as an
enhancement in arousal in all patients and lubrication and desire in four out 8 patients . A quarter of the patients
referred willingness to keep on using the pill correspondent to the placebo and 50% the one related to sildenafil.
FSFI before pill administration was 24 (16,1-31,9), after placebo 25,4 (19,2-31,6) and after sildenafil 28,8 (23,2 -
34,3). Differences were not statistically significant (p=0,53). However, statistically differences were seen when global
efficacy was assessed (p=0,02). There was also a tendency 10 a better outcome when clitoral sensation was evaluated
in the sildenafil group (p=0,17).

Adverse events included headache, congestion and flushing in 2 of the cases with the placebo and 5 cases with
sildenafil (p=0.24). In every case, adverse events were regarded as mild and transient.

Conclusion: Sildenufil was well tolerated, with mild adverse events reported by the patient, which in no case was
cause of withdrawal from the study. At the efficacy assessment, sildenafil resulted better than placebo. A larger num-
ber of cases are needed to ascertain the clinical significance of sildenafil for clinical usage.

(Rev. Arg. de Urol., Vol. 67. N 2, Pig. 87, 2002}
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musculo liso del penc. de la vagina y del clitoris. El es-

INTRODUCCION tado muscular del clitoris y de la vagina dependen de
un balance entre el tono adrenérgico y el tono no adre-
La disfuncion sexual femenina (DSF) constituye un nérgico no colinérgico como ocurre en ¢l masculo liso
trastorno que afecta entre ¢l 30-50% de las mujeres. cavernoso del pene'®. Los mediadores 6xido nitrico/
Sin embargo, el conocimiento de la fisiologia de la res- GMPc (ON/GMP¢) y VIP-PGE1/AMPc constituyen
puesta sexual femenina y su disfuncion es limitado.!-® las principales vias de regulacion del tono muscular
La segunda fase de la respucsta sexual (fase de ex- vaginal, clitorideo y vascular genital.'?
citacién) a nivel genital se manifiesta, en el vardn, con Recicntes investigaciones en ratas y conejas
la ereccién y, en la mujer, con la lubricacion vaginal y muestran un importante paralelismo entre la fisiologfa
tumescencia del clitoris”*. Esta respuesta depende de de la relajacion clitoridiana y vaginal con la de la erec-
la liberacion de neurotransmisores, entre cllos el 6xido ¢ién en el varén en cuanto a la accién de los mediado-
nitrico (ON), y de la presencia de receptores y elemen- res neuroquimicos que intervienen en la relajacién del
tos enzimdticos que ocasionan como producto final un misculo liso. Estudios inmunohistoquimicos en culti-
aumento del GMPc con la consiguiente relajacion del vos celulares de masculo liso vaginal humano han de-

SAU

Rev. Arg. de Urol., Vol. 67, N° 2, Pég. 87, 2002



mostrado la presencia de fibras nerviosas con ON, ni-
troprusiato de sodio, L.-arginina (proveedores de ON) y
de fosfodiesterasa tipo V (enzima responsable de la de-
gradacién del GMPc) entre otros mediadores del pro-
ceso de relajacién vaginal y clitoridea.!1?

El citrato de sildenafil, inhibidor de la enzima fos-
fodiesterasa tipo V, evita la degradacién del GMPc y
facilita la miorrelajacion cavernosa peneana. Por este
motivo, se ha constituido en la terapia oral de primera
linea en el abordaje terapéutico de la disfuncién eréctil
(DE). De igual manera, por su mccanismo dc accidn, el
sildenafil podria facilitar la miorrelajacién vascular cli-
toridea y vaginal favoreciendo la respuesta sexual.U!)

El propésito del presente trabajo fue comparar la
respuesta sexual femenina (deseo, excitacidn y orgas-
mo) y satisfaccién global en un grupo de mujeres con
disfuncién sexual luego de la administracion de 100
mg de citrato de sildenafil versus placebo.

MATERIAL Y METODO

Disefio: Estudio randomizado, doble-ciego con
comparacién de respuesta intrasujeto, realizado duran-
te el periodo comprendido entre octubre de 2000 y di-
ciembre de 2001 en mujeres que consultaron por dis-
funcidén sexual al Sector Disfunciones Sexuales de la
Divisién Urologia y Ginecologia del Hospital Carlos
G. Durand de Buenos Aires.

Criterios de inclusion: Pacientes mayores de 18
afios de edad con disfuncién sexual de la excitacion
y/o del orgasmo valoradas por interrogatorio e Indice
de la Funcién Sexual Femenina (IFSF), sin alteracio-
nes hormonales demostradas en los exdmenes de san-
gre y sin patologia ginecolégica inflamatoria o infec-
ciosa concurrente.

Criterios de exclusion: Pacientes con disfuncion
sexual del deseo, vaginismo o disparcunia, pacientes
en tratamiento con nitritos y/o nitratos y aquellas que
no podfan asegurar el uso de un método anticoncepti-
vo, pacientes sin pareja estable, con desérdencs psi-
quiéatricos, hepatopatias crénicas, insuficiencia renal,
enfermedades neuroldgicas o antecedentes de cirugia
abdominopelviana.

Protocolo de estudio: Se estudiaron 8 mujeres que
consultaron por disfuncion sexual del orgasmo. Se rea-
lizaron las siguientes evaluaciones previas al ingreso
del protocolo: interrogatorio general, sexoldgico, gine-
colégico, hormonal y vascular (ecodoppler de clitoris
pre y post-aplicacién de alprostadil). Las mujeres fue-
ron instruidas acerca de adoptar una medida anticon-
ceptiva segura durante el periodo de estudio.

Cada paciente recibié 8 comprimidos en total divi-
didos en dos frascos de 4 comprimidos cada uno con
pildoras de idéntico color. Un frasco contenia 4 com-
primidos con 100 mg de citrato de sildenafil y los otros
4 comprimidos con placebo. Se indicé ingerir el com-

primido con un vaso de agua 1 hora antes de la rela-
cidn sexual y se destacé la importancia del estimulo o
juego sexual para su accién.

La mitad de la poblacién seleccionada recibid, por
randomizacién, en primer lugar el frasco con placebo
y continué luego con el frasco que contenia sildenafil,
y la otra mitad recibid los frascos en orden inverso. La
randomizacién se realizdé con extraccion al azar de so-
bre sellado que contenia un nimero correspondiente al
frasco a entregar al paciente.

Cada paciente completé un indice de funcién se-
xual femenina (IFSF) consistente en 9 items o domi-
nios cada uno de los cuales evaluaban las diferentes
etapas de la respuesta sexual (Cuadro 1), antes de ini-
ciar el tratamiento y luego de haber finalizado el mis-
mo con cada frasco. También completd un diario de
eventos referente a la actividad sexual luego de la in-
gesta de cada comprimido, y por dltimo, al finalizar
cada frasco se evalud la eficacia global y los efectos
adversos (Cuadro 2).

Los resultados comparativos de la eficacia global y
eventos adversos fueron tratados estadisticamente con
el Test de Mc Nemar para muestras apareadas 1:1.

Para el andlisis comparativo de los valores prome-
dio del puntaje total del IFSF y para cada dominio en-
tre los grupos basal, placebo y sildenafil se aplicé la
prueba de andlisis de la varianza (ANOVA). Los su-
puestos de igualdad de varianzas entre los grupos y ho-
mocedasticidad de los residuos fueron evaluados por
las pruebas de Levene y de Barlett respectivamente.

RESULTADOS

Las 8 pacientes incluidas completaron el protocolo.
La mediana de la edad de las pacientes que completa-
ron el estudio fue 31,6 = 7,4 afios (rango 24-47 afios).
Todas tenfan pareja estable, el 80% eran solteras y el
50% convivia con su pareja. Ninguna presentaba ante-
cedentes clinicos ni quirdrgicos de importancia. El
diagnéstico final fue disfuncién sexual de la excitacién
(DSE) en 5 mujeres y anorgasmia en 3 (primaria en 2
de ellas).

Con la administracién de placebo la eficacia global
fue del 25% (2/8), y con sildenafil del 50% (4/8) (p=0,68)
OR: 2 (IC 95% 0,32-15,67) (Cuadro 3). La respuesta al
sildenafil se manifesté como aumento de la excitaciéon
en todos los casos, mejoria en la lubricacién e incre-
meto del deseo en 4 de las 8 mujeres tratadas. El 25%
de las pacientes refirié que seguirfa tomando ¢l com-
primido correspondiente al placebo y el 50% el corres-
pondiente al sildenafil.

La media basal del puntaje del IFSF fue 24 (IC
95% 16,1-31,9), luego del placebo 25,4 (IC 95% 19,2-
31,6) y luego del sildenafil 28,8 (IC 95% 23,2-34,3).
(Cuadro 4). Las diferencias halladas no fueron estadfs-
ticamente significativas (p='0,53).
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ISFS Index of Female Sexual Function
IFSF Indice de Funcién Sexual Femenina

Funcion Sexual: Incluye el coito, caricias, juego sexual y masturbacion.

Coito: Es definido como la penetracion vaginal por su pareja.

Estimulacién sexual: Incluye situaciones como el juego sexual con una pareja o ver peliculas eréticas.

Marque con una cruz en el casillero vacio (sélo una opcién por
pregunta)
1. Durante las altimas 4 semanas, ;con cudnta frecuencia tu-
vo usted molestias durante el coito?
0) No intenté realizar el coito.
1) Casi siempre o siempre
2) La mayoria de Jas veces (mucho mds que la mitad de las
veces)
3) A veces (la mitad de las veces)
4) Algunas veces (mucho menos que la mitad de las veces)
5) Casi nunca o nunca

2.Durante las altimas 4 semanas, ;cuan frecuentemente se
sintié seca durante el coito?
0) No intenté realizar ¢l coito.
1) Casi siempre o siempre
2) La mayoria de las veces (mucho més que la mitad de las
veces)
3) A veces (la mitad de las veces)
4) Algunas veces (mucho menos que la mitad de las veces)
5) Casi nunca o0 nunca

3. Durante las ultimas 4 semanas, ;cudn frecuentemente in-

tento realizar el coito?

00

1) 1-2

2) 3-4

3) 5-6

4) 7-10

5 11+

4. Durante las altimas 4 semanas, ;con qué frecuencia sintié
deseo sexual?
1) Casi nunca o nunca
2) Algunas veces (mucho menos que la mitad de las veces)
3) A veces (la mitad de las veces)
4) La mayoria de las veces (mucho mds que la mitad de las

veees)

5) Casi siempre o siempre

5. Durante las 1ltimas 4 semanas, ;cémo calificaria usted su

6. Durante las ultimas 4 semanas, ;cudn satisfecha ha estado

7. Durante las dltimas 4 semanas, /cudn satisfecha ha estado

8. Durante las dltimas 4 semanas, cuando usted tuvo estimu-

nivel de deseo sexual?
1) Muy bajo o nulo
2) Bajo

3) Moderado

4) Alto

5) Muy alto

con su vida sexual en general?

1) Muy insatisfecha

2) Moderadamente insatisfecha

3) Casi ignalmente satisfecha que insatisfecha
4) Moderadamente satisfecha

5) Muy satisfecha

con la relacién sexual que mantiene con su pareja?
1) Muy insatisfecha

2) Modcradamente insatisfecha

3) Casi igualmente satisfecha que insatistecha

4) Moderadamente satisfecha

5) Muy satisfecha.

lacién sexual o coito, ;cudn frecuentemente tuvo la sensacién

del orgasmo?

1) Casi nunca o nunca

2) Algunas veces (mucho menos que la mitad de las veces)

3) A veces (la mitad de las veces)

4) La mayoria de las veces (mucho més que la mitad de las
veces)

5) Casi siempre o siempre

9. Durante la tltimas 4 semanas, cuando usted tuvo estimula-
cién sexual o coito, ;jcémo calificarfa usted el grado de sen-
sacién en el clitoris?

1) Muy bajo o nulo
2) Bajo

3) Moderado

4) Alto

5) Muy alto

Cuadro 1.

En el anilisis de los dominios, se observaron dife-
rencias estadisticamente significativas en la respuesta
de satisfaccion general a favor del sildenafil (p=0,02).
En el dominio que evalia el grado de sensacion pla-
centera en el clitoris se observé una diferencia cercana

a lo estadisticamente significativa con los comprimi-
dos de sildenafil (p=0,17) (Cuadro 5).

Los efectos adversos referidos fueron cefalea, con-
gestion nasal, enrojecimiento facial en el 25 % de las
pacientes luego de la administracién de placebo y en el
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Hoja de Eventos adversos o no deseados
Frasco 1 o Frasco 2

;Cuéndo utilizé el frasco 1/2 tuvo efectos adversos? (dolor de
cabeza, mareos, pauseas, congestién nasal, enrojecimiento fa-

cial. etc):

Redondee la opcién con un circulo
L. Si
2. No

En caso de que su respuesta haya sido SI, por favor marque en
la lista que sigue, el o los sintomas que haya tenido, y/o agre-

gue aquél que no esté enumerado.

Redondee la o las opciones con un circulo

1. Dolor de cabeza

2. Congesti6n nasal (“'se me tapé la nariz”)

3. Enrojecimiento facial ("me puse colorada”)
4. Mareos

5. Nduscas

6. Otros (Complete cudl)

Estos efectos que Ud. sintié tueron:

Redondee la opcidn con un circulo

w

—

Hoja de Evaluacion Global de
Eficacia

. ¢Cree Ud. que la utilizacién del medicamento contenido en el

Frasco 1/2 mejoré sus relaciones sexuales?
1) Si
2) No

. Si respondié Sf marque en qué noté la mejoria (puede marcar

mas de una opcién):
1) Deseo
2) Excitacién
3) Lubricacién
4) Orgasmo

. (Seguiria tomando este medicamento?

1) St
2) No

.¢Cree Ud. que la utilizacién del medicamento contenido en el

Frasco 1/2 mejor6 la refacién sexual?
1) St
2) No

. Si respondié Sf marque en qué noté la mejoria (puede marcar

mas de una opcion):
1) Deseo

1. Leves 2) Excitacion
2. Moderados 3) Lubricacién
3. Severos 4) Orgasmo
3. ; Seguirfa tomando cste medicamento?
1) Si
2) No
Cuadro 2.
Placebo Sildenafil Basal Placebo  Sildenafil
Mejoria 25% (2/8)* 50% (4/8)* Lo 95% Ci 16.1 19.2 932
) Mean 24 25,4 28,8
*p: 0,68 OR 2 (0,32 - 15.67)
Up 95 % Ci 31,9 31,5 34,3
Cuadro 3. Eﬂcacia gl()bal SD 94 74 6.6
Minimum 9 15 17
Median 26,5 28 30,5
Maximum 36 34 36

63% lucgo de sildenafil (p=0,24) (Cuadro 6). En todos
los casos los efectos adversos fueron manifestados co-
mo leves y transitorios y en ningiin caso fueron motivo
de abandono de] protocolo.

Cuadro 4. IFSF comparativo
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Pregunta Basal Placebo Sildenafil p Valor
1 39+1,6 412 3915 0,97
2 3417 3.6+1,6 3816 0,98
3 3615 38+09 35+13 0,92
4 3.1 x1,7 3+ 14 3417 0,98
5 26+15 28+09 3114 0,76
6 1,9+ 1,1 23+13 35+1,1 0,02
7 25+14 3,113 33x1,5 0.53
8 1+0 1+0 1514 0.38
9 2+ 11 2x1,1 29=+1 0.17

Cuadro 5. Modificaciones en los diferentes dominios

Placebo Sildenafil

Eventos Adversos 25% (2/18)Y*  62.5% (5/8)*

*p: 0,24

Cuadro 6. Eventos adversos

DISCUSION

En la actualidad la mayorfa de los tratamientos no
hormonales para la disfuncién sexual femenina por via
oral o t6pica estdn en fase de investigacion. Estos tipos
de fadrmacos estan dirigidos a tratar trastornos en la fa-
se de excitacion; su eficacia ha sido ampliamente de-
mostrada en el varén con alteraciones en dicha fase
(distfuncién eréetil).

Las distintas lineas de investigacion actuales utili-
zan fdrmacos de administracidn oral, sublingual o (6-
pica, siendo ¢l principio fundamental de éstos aumen-
tar el flujo sanguineo genital favoreciendo la sensacion
clitoridea, la lubricacidn y el orgasmo. Dentro de los
medicamentos de administracién por via oral, el silde-
nafil es un farmaco facilitador del proceso de ereccion,
de comprobada eficacia en el tratamiento de la disfun-
cién eréctil que requicre de un estimulo sexual para
desencadenar su accion. El fundamento para el uso de
este farmaco en mujeres estd dado por la similitud ctio-
16gica y fisiopatoldgica de los trastornos de la fase de
excitacion en el varén y en la mujer.

El estimulo sexual induce la liberacidn de 6xido ni-
trico (ON) por las terminales nerviosas autonomicas y
por ct endotelio del misculo cavernoso. Ef ON estimu-

la la enzima guanilatociclasa que convierte el GTP en
GMPc mediador final de la respuesta de relajaciéon mus-
cular cavernosa, principal condicién para Jograr la erec-
¢ion. Normalmente, ¢l GMPc es degradado a un meta-
bolito inactivo, el ’GMP, por la accién de una enzima
de alta concentracién cavernosa, la fosfodiesterasa del
tipo V. El citrato de sildenafil, tiene como principal ac-
cion, bloquear esta enzima, provocando la acumulacién
de GMPc con el propésito de facilitar una completa y
sostenida relajacién del misculo liso cavernoso. 1229

La dosis de inicio de sildenafil recomendada en el
varén es 50 mg, con excepcion de pacientes afiosos, in-
suficientes renales o con hepatopatia cronica, en los
cuales deberd comenzarse con 25 mg aumentando o
descendiendo la dosis de acuerdo con la eficacia y/o
efectos adversos (dosis flexible). Es contraindicacién
absoluta su asociacién con vasodilatadores coronarios
a base de nitratos o nitritos, ya que su sinergia posibi-
lita ta alta concentracién de ON circulante con el ries-
go de presentar bruscas caidas en la tension arterial,
pudiendo provocar desde un sfncope hasta la muerte.
Los efectos adversos mds cominmente observados en
varones con disfuncién eréctil son cefaleas, congestion
nasal y enrojecimiento facial.

En el caso de la mujer este evento de relajacin
muscular inducida por el estimulo sexual y favorecida
por la inhibicién de la degradacion del GMP ciclico
produciria un aumento del didmetro y longitud de la
vagina y del clitoris, que se traducirfa en tumescencia
clitoridea y aumento de la lubricacion vaginal. Al res-
pecto Werkmstrooin 'y colaboradores demostraron en
¢l musculo de vagina aislado de la rata, la capacidad
del sildenafil de inhibir los efectos adrenérgicos exci-
tatorios, permitiendo de esta forma, la relajacién me-

diada por 6xido nitrico.?®
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Berman y colaboradores evaluaron el flujo sangui-
neo clitoridco, el pH vaginal, la “compliance” vaginal
y la sensacion clitoridea antes y después de la adminis-
tracién de 100 mg de sildenafil y destacaron una mejo-
ria subjetiva y fisioldgica de los pardmetros de la res-
puesta sexual femenina en 48 mujeres con disfuncion
de la fase de excitacién.”” Este mismo grupo de in-
vestigadores evalud, en otro grupo de 40 mujeres con
un promedio de edad de 45 afios (rango 25-71) con dis-
funcién sexual, los efectos de 100 mg de sildenafil a
través de un cuestionario —The Female Intervention
Efficacy Index (FIEI). Observaron un aumento de la
lubricacion en un 45%, en el grado de sensacién geni-
tal en un 71% y un incremento en la capacidad de lo-
grar el orgasmo en un 67 %, siendo el {ndice de satis-
faccion del 71%.7%®

Un estudio con disefio similar al nuestro (sildenafil
versus placebo) demostré mejoria significativa cn la
experiencia sexual (54% versus 8%). en la lubricacién,
en la respuesta orgdsmica y en la sensacion pélvica.
Los efectos adversos mds comunes fueron dolor de ca-
beza y enrojecimiento facial (“flushing™).*>)

Varios autores han reconocido la utilidad del silde-
nafil en mujeres con disfuncidn sexual secundaria a la
utilizacion de antidepresivos del tipo inhibidores de la
recaptacion de serotonina (IRSS).40-32)

La utilizacién del sildenafil para tratar mujeres
post-menopdusicas con DSF ha demostrado un bajo in-
dice de eficacia, aunque la lubricacién y la sensibilidad
clitoridea mejoraron significativamente.*¥

Otros ensayos clinicos (estudios no controlados)
demostraron una significativa mejoria en mujeres con
DSF secundaria a histerectomia cuando eran (ratadas
con sildenatil. ¥

En el presente estudio, si bien la mejoria subjeti-
va fue mayor con sildenafil, no observamos diferen-
cias estadisticamente significativas tanto en la pre-
gunta de eficacia global (p=0,68) como en el puntaje
del IFSF (p=0,53). No obstante, en el andlisis espe-
cial de Jos dominios del IFSF se observo una diferen-
_cia estadisticamente significativa en la respucsta de
satisfaccion general (p=0,02) y una tendencia estadis-
tica favorable (que podria llegar a la significacion
con un mayor namero de casos) en relacién con el
aumento de la sensacién placentera clitoridea con el
sildenafft (p=0,17).

En nuestro grupo estudiado si bien el motivo de
consulta en todos los casos fue anorgasmia. el 63% de
las pacientes presentaba también alteraciones en la fa-
se de la excitacion. Por lo tanto, la dificultad primaria
de estas mujeres cra la excitacién subjetiva u objetiva
y no la anorgasmia, ya que no podriamos hablar de dis-
funcién del orgasmo si no existe una fase de excitacion
normal.t*»

No encontramos diferencias significativas en la
evaluacién del dominio del orgasmo (p=0,38), pero en
el grupo de las 3 mujercs con anorgasmia pura, una

present6 orgasmo en la etapa dc uso del sildenafil, he-
cho que debe ser considerado en un estudio con mayor
nimero de casos.

Un gran porcentaje de mujeres que consultan por
disfuncion sexual se queja habitualmente de una com-
binacién de sintomas relacionados con las diferentes
fases de la respuesta sexual. Ademds, existen amplias
diferencias individuales y en aspectos de relacién.%
Por lo tanto, en el disefio e interpretacion de un estudio
de investigacion en DSF existen numerosas variables
que deben scr controladas para disminuir el sesgo que
pudiera ocasionar una muestra heterogénea. En este
sentido, un estudio intrasujeto, cruzado con el sujeto
como su mismo control podria ser el mas apropiado
para minimizar el error. Una dificultad con este tipo de
diseno serfa el “efecto tiempo™, ya que las respuestas
al inicio del tratamiento podrian ser diferentes a las ul-
teriores. En nuestro grupo de estudio esta variable estd
minimizada por el inicio randomizado con placebo de
un grupo y con sildenafil el otro. En este punto tam-
bién es importante destacar la variable “tiempo de tra-
tamiento”, ya que el efecto placebo podria verse dismi-
nuido en ensayos de mayor duracién que el nuestro.

CONCLUSION

De acuerdo con nuestros resultados, las pacientes
tratadas con sildenafil tuvieron una mejoria en la res-
puesta sexual mayor que cuando recibieron el placebo,
especialmente en ¢l dominio de la satisfaccién general.
El sildenafil fue bien tolerado en todos los casos.

Un mayor numero de pacientes serdn necesarios
para evaluar la significancia clinica del empleo del sil-
denafil en la disfuncién sexual femenina.
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COMENTARIO EDITORIAL

En un momento en que el tema de las disfunciones

sexuales femeninas estd queriendo buscar un lugar de
importancia en la practica médica, los ur6logos, inte-
grando un grupo multidisciplinario estdn, en muchos
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ambitos, tomando la delantera. El grupo del Dr. Bechara
en el Hospital Durand es un claro ejemplo de esta
tendencia.

Los autores presentan un estudio evaluando la res-
puesta al sildenafil en 8 pacientes que consultaron por
disfuncidn sexual en la esfera del orgasmo. Es muy im-
portante, parafraseando al Dr. Juan Carlos Kusnetzoff,
diferenciar la “queja” del paciente del “motivo de con-
sulta”. En este caso, las pacientes acusaban dificultad
para lograr ¢l orgasmo, pero utilizando herramientas
de medicién sintomatica de varios dominios (ISFS), se
pudo diagnosticar con mayor certeza la disfuncidn, es-
tratificando a las pacientes en 5 con disfuncion del drea
excitatoria y 3 de la esfera orgdsmica propiamente di-
cha. Estos datos contrastan con las respuestas a la pre-
gunta 8, la que evalua el orgasmo, en la que todas las
pacientes respondieron que nunca habian podido obte-
ner el orgasmo durante las dltimas 4 semanas.-

El estudio en cuestidn, es un ensayo doble-ciego,
randomizado e intrasujeto comparando la eficacia y se-
guridad de 100 mg de sildenafil con el placebo; 4 pa-
cientes comenzaron con el farmaco activo y las otras 4
con el placebo, cruzando luego hacia la otra férmula.
El andlisis de los resultados muestra que el indice de
satisfaccion global con placebo fue del 25% (2/8) y del
50% con sildenafil (4/8). Dado el pequefio ndmero de
la muestra, seria interesante conocer cuintas de las 4
pacientes que respondieron al sildenafil recibieron la
droga en primera o segunda instancia, lo que es una de
las limitantes de los estudios comparativos intrasujeto,
va que al poder comparar los cfectos generales de un

principio activo con el placebo recibido previamente,
especialmente con fairmacos como el sildenafil 100 mg
que producen efectos sistémicos perceptibles por mu-
chos pacientes, podrian haber inducido respuestas en
pacientes que previamente recibieron placebo.

El tnico dominio en que se observaron diferencias
estadisticamente significativas fuc el de satisfaccién
general (pregunta 6), no obteniéndose datos con dife-
rencia estadisticamente significativa en los dominios
del deseo, excitacién u orgasmo. Los autores conclu-
yen que la respuesta al sildenafil fue mayor que al pla-
cebo. La falta de diferencia significativa, autoriza sélo
a calificar de “tendencia” a favor del activo, ya que un
mayor nimero de pacientes también podria inclinar el
fiel de la balanza hacta el otro lado.

La realizacion de estos trabajos, con el rigor cienti-
fico que le imponen siempre los autores, es fundamen-
tal para el entendimiento de esta patologfa que estd de-
mostrando un creciente interés en la comunidad médi-
ca. El terreno de las disfunciones sexuales femeninas
es muy complicado, si bien existen similitudes entre
los cambios vasculares de la fase excitatoria en ambos
sexos, la sexualidad femenina aparenta esconder mu-
chos mds secretos todavia ocultos. No tengo dudas,
que con la gran poblacion de pacientes que trabaja es-
te grupo, podrd ilustrarnos en un futuro cercano su ex-
periencia con un mayor niimero de casos.

Dr. Edgardo Becher
Docente Autorizado de Urologia, UBA
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