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RESUMEN

Hipogonadismo de comienzo tardio, es una condicion
que afecta 6 % al 12 % de hombres entre 40 y 70 afios y
aun asi, estd subdiagnosticada, por lo que se propone un
cuestionario de validacion diagnostica, con el objetivo de
lograr mayor sensibilidad, especificidad y predictividad
que los cuestionarios ya existentes.

Se analizaron 107 hombres entre 45 y 70 aiios,
con disminucion de la libido, trastornos de ereccion,
disminucion del entusiasmo en actividad diaria, cansancio
fdcil, menor productividad en su trabajo, cambios del humor
con propension a la irritabilidad, disminucion de su masa
magra muscular, con tendencia al sobrepeso y afectacion
en actividades recreativas y deportivas.

Se hizo interrogatorio exhaustivo, examen fisico
y pruebas de laboratorio (perfil 20, perfil hormonal
urologico masculino, antigeno prostdtico especifico total,
libre y relacion libre/total, examen de orina y urocultivo).
Se solicito contestar al paciente tres cuestionarios de
validacion diagndostica del hipogonadismo de comienzo
tardio: Heinemann AMS (Ageing Males Survey-1999, St.
Louis University, Androgen Deficiency in Aging Male),
Morley ADAM-2000 y el cuestionario de validacion
diagnostica del hipogonadismo de comienzo tardio-
Potenziani-2007, para ser comparados y demostrar su
validez con pruebas de especificidad y sensibilidad, indice
de Youden, pruebas de concordancia con intervalos de
confianza del 95 %, en relacion al diagndstico bioquimico
del hipogonadismo de comienzo tardio.

Los resultados arrojaron que el cuestionario
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‘Potenziani’fue mds sensible (88,57 %), fue mds especifico
(41,67 %), tuvo el indice de validez mds alto (57,01 %)y el
valor predictivo positivo mds alto de los tres cuestionarios
con el 42,5 %. Por tal motivo se ha demostrado que el
cuestionario propuesto es mds adecuado que Heineman-
AMS y el Morley-ADAM en la aproximacion diagndstica
del sindrome de hipogonadismo de comienzo tardio.

Palabras clave: Hipogonadismo de comienzo tardio.
Sindrome de deficiencia de testosterona. ADAM sindrome.
Hipogonadismo. Deficiencia androgénica del hombre
maduro.

SUMMARY
Late onset hypogonadism a condition which affect
6 %-12 % of men between 40-70 years old, and still it is
subdiagnosed for which we did a validation questionnaire
with the objetive to be more sensitive, especific and predictive
that old questionnaires.

We analized 107 men with ages between 45-70 years
old whom consulted for libido deterioration, erectile
dysfunction, less enthusiasm of daily life, less work-
productivity, easy tiredness, humor changes with irritability,
less muscle mass, overweight, and deterioration of sexual
life in general.

We performed exhaustive interrogatory, physical
examination, and laboratory test (20 profile, hormonal-
urologic profile, prostatic specific antigen, urine and
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urocultive). We ask them to complete three questionnaires of
late onset hypogonadism diagnostic validation: Heinemann
AMS, Morley ADAM, Potenziani 2007, to be compared
and show its validity with specificity and sensibility tests,
Youden Index, test of concordance with confidence interval
of 95 %, in relation to biochemical diagnosis of deficiency
testosterone syndrome.

The results were that the Potenziani’s cuestionary was
more sensible (88.57 %), more specific (41.67 %), with the
validation index more high (57.01 %) and with the positive
predictive value more high too (42.5 %). For that reason
we show that Potenziani’s validation questionnaire of late
onset hypogonadism, is more adecuate in the diagnostic
aproximation of this condition.

Kay words: Late onset hypogonadism. Testosterone
deficiency syndrome. ADAM syndrome. Hypogonadism.
Androgenic deficiency ageing male.

INTRODUCCION

Se denomina hipogonadismo de comienzo tardio,
al sindrome clinico y bioquimico caracterizado por
sintomas tipicos y por deficiencia en los niveles
séricos de testosterona que usualmente resultard en
deterioro significativo de la calidad de vida y afectara
negativamente la funcién de multiples sistemas
organicos (1-18).

En el mundo entero habia en el ano 2000, 600
millones de personas de 60 afios o0 més, las cuales se
duplicaron parael afio 2005 y aumentardn a 2 billones
para el afio 2050 (1-18)

El hipogonadismo de comienzo tardio es una
condicion que afectaun estimadodel 10 % de hombres
por arriba de 50 afios y un 20 % de hombres por arriba
de 60 afios (1-18).

Segin el Massachusetts Male Aging Study
(MMAS) la prevalencia del hipogonadismo de
comienzo tardio sintomético fue del 6 % al 12 % en
hombres entre 40-70 anos (17-19).

El objetivo general del trabajo fue evaluar la
concordanciay validacién del cuestionario-Potenziani
(2007),enrelacion con los cuestionarios Heinemann-
AMS (1999) y Morley-ADAM (2000) paraidentificar
el hipogonadismo de comienzo tardio en una poblacién
encuestada, relacionando ademads las pruebas de
laboratorio del perfil hormonal urolégico-masculino
con losniveles de deficiencia de testosterona (20-27).

El cuestionario de Morley-ADAM realizado el
afio 2000, consta de 10 preguntas y la manera de
calificar estd basado en que la contestacion positiva

de la pregunta N° 1 o la N° 7 per sé, o la contestacion
positiva de 4 preguntas diferentes a la pregunta N°1
o N° 7 daban como resultado que dichos pacientes
fueran candidatos potenciales a terapia de reemplazo
hormonal con testosterona, infiriendo que presentaban
el sindrome de hipogonadismo de comienzo tardio,
lo cual nos parece equivocado, ya que daba una
casi certeza del diagndstico con una ‘autorizacion
implicita’ a utilizar terapia de reemplazo hormonal
masculina (22,24)

El cuestionario de Heinemann realizado el afio
1999, consta de 17 preguntas las cuales a nuestro
criterio tocan puntos que pudieran ser perfectamente
compartidos por otras condiciones clinicas del
hombre maduro como por ejemplo sensaciones de
bienestar general (no dirigidas hacia aspectos del
hipogonadismo), molestias articulares y musculares,
preguntas separadas de nerviosismo, ansiedad,
problemas de suefio, aumento de la necesidad de
dormir, 4nimo deprimido, sentimiento de haber
pasado su mejor etapa, sentimiento que estd acabado
o va en picada, disminucién del crecimiento de la
barba (20,21).

Como vemos son preguntas que en ocasiones
van muchas al mismo objetivo, otras van a objetivos
no trascendentes en la descripcion de la entidad
clinica. Por ultimo coloca una pregunta no puntuable
que aumenta la dificultad del escrutinio final del
cuestionario y es la de ;Ud ha tenido algiin otro
sintoma o signo?

No creemos que esto ayude tampoco a precisar el
diagnéstico clinico (2,14,16,20,21).

Los objetivos especificos fueron: 1. Caracterizar
lamuestrade acuerdo aedad y niveles de testosterona
y clasificacion del hipogonadismo de comienzo
tardio. 2. Validar los cuestionarios de Heinemann-
AMS, Morley-ADAM vy ‘Potenziani’ con pruebas
de sensibilidad y especificidad. 3. Concordancia
de los cuestionarios de Heinemann-AMS, Morley-
ADAM y Potenziani. 4. Correlacionar cuestionario
de Heinemann-AMS y cuestionario ‘Potenziani’ con
niveles de testosterona (20-27).

La importancia del trabajo radica en tener a
disposiciéon un instrumento vélido, seguro, y ttil
en el diagnostico del hipogonadismo de comienzo
tardio para no solo poder llegar al diagnostico de
ese 95 % de hombres que quedan por fuera, sin
precisar su condicién hipogonadal, con todas las
implicaciones que esto tiene, sino que también
ayudariamos a disminuir la poblacién de hombres
tratados con terapia de reemplazo con testosterona
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sin ser necesario, lo cual es igualmente no deseado
y con riesgos (13,17,18,20-27).

METODOLOGIA

Sehizolarecoleccién de datos y disefio descriptivo
para validacién y concordancia del cuestionario
‘Potenziani’ del hipogonadismo de comienzo
tardio, a una poblacién de 107 hombres con edades
comprendidas entre 45 y 70 afios durante los afios
2006 y 2007, que fueron a consulta e invitados a
participar en este trabajo de investigacioén, previo
consentimiento informado y aceptado, presentando
como motivo de consulta disminucion de la libido,
trastornos de laereccion, disminuciéon del entusiasmo
en su actividad diaria, cansancio facil, menor
productividad en su trabajo, cambios del humor
con propension a la irritabilidad, disminucién de su
masa magra (fuerza muscular), disminucién de su
desempeiio en actividades recreativas y deportivas,
y tendencia al sobrepeso.

A estos pacientes se les hizo interrogatorio
exhaustivo, examen fisico y pruebas de laboratorio
(perfil 20, perfil hormonal masculino urolégico
que consta de hormona luteinizante (LH), hormona
foliculoestimulante (FSH), dehidropiandrosterona
(DHEA), sulfato de DHEA, androstenodiona,
testosterona total (TT), testosterona libre calculada
(TLc) segtn la ecuaciéon de Vermeulen de 1999 (27)
(Figura 1) y el antigeno prostatico especifico total
(PSA).

Seleshizo contestartres cuestionarios de validacién
diagndstica del hipogonadismo de comienzo tardio,
el de Heinemann-AMS (Ageing Males Survey)
(1999) (20,21), el de Morley-ADAM (2000) (22-24)
y la propuesta actual, el cuestionario de validacion
diagndstica del hipogonadismo de comienzo tardio-
‘Potenziani’ (26) para ser comparados y demostrar su
especificidad y sensibilidad en relacion al diagnéstico
bioquimico del hipogonadismo de comienzo tardio,
utilizando los valores de testosterona total por debajo
de 250 ng/dL (menos de 8,7 nmol/L o en el grupo
de 250-350 ng/dL (8,7 nmol/L-12 nmol/L) tener
la testosterona libre calculada por debajo de 150
pmol/L. o menos de 40 pg/mL, en esta poblacion de
107 pacientes.

El nuevo cuestionario ‘Potenziani’ 2007 consta
de 20 preguntas. Cuatro (4) preguntas evaluando
el ‘aspecto sexual’, tres (3) preguntas evaluando
‘bienestar general’ pero de algiin modo relacionadas
con la entidad, dos (2) preguntas evaluando aparato
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Testosterona libre
calculada (CFT)
40 pmol/L pg/ml

38¥1100 1500 4

TT: SHBG:
nmol/L ng/dl nmol/L

Figura 1. Tabla para determinar testosterona libre (TLc) a
partir de la testosterona total (TT) y globulina ligadora de
las hormonas sexuales (SHBG). El valor TLc es el obtenido
en la interseccion de la linea que une los valores de TT y SHBG
con la curva de TLc.

Lafiguraesderivadadelaecuaciondadapor Vermeulen (27)

musculo-esquelético, una (1) pregunta evaluando
calidad del suefio, cuatro (4) preguntas evaluando
el aspecto emocional, una (1) pregunta evaluando
el caracter y el humor, una (1) pregunta evaluando
el desempeifio en la coordinacion corporal, una (1)
preguntaevaluando el desempefio en el areacognitiva,
una (1) preguntaevaluando los aspectos vasomotores,
una (1) preguntaevaluando los aspectos de trofismo de
piel,yuna (1) preguntaevaluandolaimagen corporal y
ladistribucién de grasa. Dichas preguntas se hicieron
en base a las quejas mas frecuentes que refirieron los
pacientes en los casos positivos de hipogonadismo
de comienzo tardio (35/107 pacientes).

Sedebe aclarar que cuando las cifras de testosterona
total sérica estdn por debajo de 250 ng/dL (menos de
8,7 nmol/L) se hace el diagnéstico definitivo del
hipogonadismo de comienzo tardio.
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Cuando las cifras de testosterona total sérica estan
por arriba de 350 ng/dL (12 nmol/L) se descarta y
excluye el hipogonadismo de comienzo tardio.

Cuando las cifras de testosterona total estdn
entre 250-350 ng/dL (8,7 nmol/L-12 nmol/L) con
sintomatologia clinica de deficiencia de testosterona,
se debe realizar la determinacién de la testosterona
libre calculada con valores normales de 40 a 250
pg/mL, siendo considerado valor positivo para
el hipogonadismo de comienzo tardio cuando su
resultado esté por debajo de 40 pg/mL.

En este estudio de investigacién se denomind
cuestionario positivo, es decir, con posibilidades de
diagndstico del hipogonadismo de comienzo tardio,
cuando el puntaje que se obtenia con las contestaciones
de los pacientes pertenecian a la clasificacién de
moderada, severa o extremadamente severa

Asienel cuestionario de Heinemann-AMS(20,21),
cuando la puntuacién pasé de 37 puntos hasta 85
puntos (es decir moderada, severa o extremadamente
severa),en el cuestionario de Morley-ADAM (22-24),
cuando tuvo afirmativas las preguntas 1 y/o 7 o tuvo
respuestas positivas en tres de las otras preguntas
y en el cuestionario ‘Potenziani’ (26), cuando su
puntuacién se situé de 41 a 80 puntos.

En los estudios de laboratorio se consideraron
valores normales de LH de 1,5 a 9,3 mUI/mL, de
FSH de 14 a 18,1 mUI/mL, de prolactina de 4,6 a
21,4 ng/mL, de PSA (29) los valores por debajo de
2,5 ng/mL,de sulfato de DHEA valores de 44,3 a 331
ug/dL,de DHEA de 0,30 a 3,10 ng/mL, de globulina
transportadora de hormona sexual de 14,5 a 484
nmol/L. No fue parte de este estudio la respuesta al
tratamiento con terapia de reemplazo con testosterona
en aquellos pacientes en que se determind tenian
bases clinicas y bioquimicas de hipogonadismo tardio

Analisis estadistico

Los datos fueron transcritos y analizados usando
paquetes de hojas de célculo y estadisticos: Microsoft
office Excel 2003, SPSS 12,0 para Windows y
EPIDAT 3 0.

Se calcularon promedios y desviaciones estdndar
paralas variables continuas y en el casode las variables
nominales la frecuencia y el porcentaje simple y
acumulado. Los datos se presentan en cuadros y
graficos (29,30).

Para comparar los grupos de edad se utilizaron
las pruebas del Chi cuadrado de Pearson (error del
5 %) Las pruebas de validacion fueron: sensibilidad,
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especificidad, indice de validez, indice de Youden,
valores predictivos positivos y negativos y razones de
verosimilitud positivas y negativas,con sus intervalos
de confianzadel 95 % (30). Se estimé la concordancia
con el indice de Kappa y sus intervalos de confianza
del 95 %, con la siguiente escala de interpretacion
cualitativa: 0,0 — 0,2 = “ligera”; 0,2 — 0,4 = “poca”;
04 — 0,6 = “moderada”; 0,6 — 0,8 = “substancial’;
y, 0,8 — 1,0 = “casi perfecta” (29,30).

RESULTADOS

Los pacientes encuestados fueron agrupados por
grupos etarios de la siguiente manera: 45-55 afios,
27 casos, 56-65 afios, 40 casos, mas de 65 afios, 40
casos (Cuadro 1).

Unavez que serecibieron cadaunodelos 107 casos
y que fueron sometidos al interrogatorio clinico y se
tuvolasospechadelapresenciadel hipogonadismo de
comienzo tardio, se procedi6 a hacerles contestar los
tres cuestionarios auto-evaluativos tomados para este
estudio (Heinemann, Morley y Potenziani) utilizados
en el diagndstico presuntivo del hipogonadismo
de comienzo tardio. Inicialmente los resultados
supuestamente positivos con los cuestionarios se
presentan en el Cuadro 2.

Los 107 pacientes respondieron los 3 cuestionarios
conrespuestas positivas del 74,8 % en el Heinemann-
AMS, del 82,2 % en el Morley-Adam y del 68,2 %
en el Potenziani.

Posteriormente a los 107 pacientes se les hizo un
perfil hormonal masculino urolégico en el hospital
privado Centro Médico de Caracas, para determinar
los valores de las diferentes pruebas de laboratorio
ya mencionadas previamente, haciendo hincapié en
los valores de testosterona total y testosterona libre
calculaday posteriormente se ubicaron en tres grupos
de pacientes.

Cuadro 1

Grupos etarios de pacientes en el protocolo
de cuestionarios autoevaluativos del hipogonadismo
de comienzo tardio

Grupos etarios

Grupos de edad Frecuencia Porcentaje
45 a 55 afios 27 252
56 a 65 afios 40 374
66 y més afios 40 374
Total 107 1000
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En relacién con los resultados de la testosterona
total, los que tenian una testosterona total por debajo
de 250 ng/dL (u 8,7 nmol/L), fueron ‘declarados’
positivos al sindrome de hipogonadismo de comienzo
tardio, los pacientes que tenian una testosterona total
entre 250 ng/dL (8,7 nmol/L) y 350 ng/dL (12,7
nmol/L) se les determinaba inmediatamente por la
ecuacionde Vermeulen, latestosterona libre calculada
y el dltimo grupo aquellos pacientes que tenian una
testosterona total por arriba de 350 ng/dL (o mas de
12,7nmol/L),eran descartados parael hipogonadismo
de comienzo tardio (27,31-42) (Cuadro 3).

Cuadro 2

Resultados de los cuestionarios autoevaluativos en 107
pacientes con posibilidades de tener hipogonadismo de
comienzo tardio

HEINEMANN-AMS

Frecuencia  Porcentaje
Negativo 27 252
Positivo 80 74.8
Total 107 1000
MORLEY-ADAM
Frecuencia  Porcentaje
Negativo 20 18,69
Positivo 87 81,30
Total 107 1000
POTENZIANI
Frecuencia  Porcentaje
Negativo 35 32,7
Positivo 72 67,3
Total 107 1000

CASOS POSITIVOS DE HIPOGONADISMO
DE COMIENZO TARDIO

Los ‘casos positivos’ de hipogonadismo de
comienzo tardio fueron en total 35 casos, 23 que
estaban por debajo de 250 ng/dL de testosterona
total y 12 a los cuales en el grupo de 250-350 ng/dL
de testosterona total se les determind la testosterona
libre calculada segun la ecuacion de Vermeulen (27)
y resulté por debajo de los limites normales (por
debajo de 40 pg/mL).

Sedesglosé el comportamiento de los cuestionarios
autoevaluativos en referencia con los niveles de
testosteronatotal y testosteronalibre calculada (Figura
2),segun grupos etarios entre 45 afios y 66 afios y mas.

Los 23 pacientes con menos de 250 ng/dL fueron
inequivocamente hipogonadales, de los cuales todos
se clasificaron como positivos en los tres cuestionarios
aplicados.

70% Il453556ﬁ05 56 a 65 afos 0066 y mas aio.
60%
50%
40%
30%
20%
10% ]
0% T T
TT <250ng/dl TT entre 250y 350 TT entre 250y 350 TT > 250 ng/dl

Figura2. Comportamiento de cuestionarios autoevaluativos
y niveles de testosterona total (TT) y testosterona libre
calculada (TLc), segtin grupos etarios.

Cuadro 3

Resultado de los diferentes niveles de testosterona total en 107 pacientes evaluados para diagnosticar el hipogonadismo
de comienzo tardio

Niveles de testosterona total Frecuencia Porcentaje Porcentaje
acumulativo

TT < 250 ng/dL 23 21,5 215

TT entre 250 y 350 ng/dL con TLc <40 ng/dL 12 11,2 32,7

TT entre 250 y 350 ng/dL con TLc 40 a 250 ng/dL 49 458 78,5

TT > 350 ng/dL 23 21,5 1000

Total 107 1000

TT: Testosterona sérica total

Gac Méd Caracas
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A los pacientes con niveles de testosterona
total entre 250 ng/dL y 350 ng/dL se les calcul6
la testosterona libre. Con menos de 40 ng/dL de
testosterona libre resultaron 12 pacientes,de los cuales
6 se clasificaron como positivos con los cuestionarios
de Heimemann-AMS y Morley-ADAM y 8 con el
cuestionario de Potenziani.

Con mads de 40 ng/dL con testosterona libre
resultaron 49 pacientes, de los cuales se clasificaron
como positivos 41 con el cuestionario de Heinemann-
AMS, 42 con el cuestionario de Morley-ADAM y 35
con el cuestionario de Potenziani.

Los 23 pacientes con niveles de testosterona total
por arriba de 350 ng/dL fueron inequivocamente
normales, de los cuales resultaron clasificados como
positivos 10 conel cuestionario de Heimemann-AMS,

17 con el cuestionario de Morley-ADAM y 7 con el
cuestionario de Potenziani (Cuadro 4)

En el Cuadro 5 se presentan las estimaciones de
sensibilidad, especificidad, indice de validez y razén
de verosimilitud positiva,realizadas con los datos del
Cuadro 4 para los tres cuestionarios. Se presentan
igualmente los limites de confianza del 95 % paralos
tres primeros indicadores.

La sensibilidad varié entre 82,86 % para los
cuestionarios Heinemann-AMS y Morley-ADAM y
88,57 % para el cuestionario Potenziani, la cual fue
la mas elevada.

Laespecificidad fue baja paralos tres cuestionarios
y varié entre 41,67 % (Potenziani), 29,17 %
(Heinemann-AMS) y 18,06 % (Morley-ADAM).

Cuadro 4

Distribucién de los pacientes segtn los niveles de testosterona total (TT) y libre calculada (TLc) y los resultados
positivos o negativos de los tres cuestionarios aplicados

Cuestionarios Total de <250 ng/dL 250 a 350 ng/dL >350 ng/dL
pacientes de TT de TT de TT
<40 ng/dL =40 ng/dL
de TLc de TLc
Heinemann-AMS (+) 80 23 6 41 10
Heinemann-AMS (-) 27 0 6 8 13
Morley-ADAM (+) 88 23 6 42 17
Morley-ADAM (-) 19 0 6 7 6
Potenziani (+) 73 23 8 35 7
Potenziani (-) 34 0 4 14 16
Cuadro 5

Sensibilidad y especificidad, indice de validez y razén de verosimilitud de los 3 cuestionarios

Cuestionario Sensibilidad Especificidad Indice de Razén de
(IC95 %) (IC95 %) validez verosimilitud
(IC95 %) positiva
Heinemann-AMS 82,86 29,17 46,73 1,17
(81,4-84.4) (28,4-29.9) (46,2-47,3)
Morley-ADAM 82,86 18,06 39,25 1,01
(81,4-84.4) (17,3-18,8) (38,7-39.,8)
Potenziani 88,57 41,67 57,94
(87,1-90,1) (41,3-42.8) (57.4-58.5) 1,56
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Se calcul6 también el indice de Youden, el cual
varid entre 0,32 (Potenziani),0,12 (Heinemann-AMS
y 0,01 (Moley-ADAM). Ademads de las razones de
verosimilitud presentadas en el Cuadro 5,se calcularon
también las negativas, cuyos valores fueron: 0,95
(Morley-ADAM), 0,59 (Heinemann-AMS) y 0,27
(Potenziani).

Como vemos en el Cuadro 6 laconcordanciadelos
cuestionarios de Heinemann-AMS y Morley-ADAM
fue buena y sus limites de concordancia moderada
a buena.

La concordancia de los cuestionarios de
Heinemann-AMS y Potenziani fue moderada y sus
limites de concordancia moderada a buena.

Cuadro 6

Concordancia de los 3 cuestionarios de validacion diagndstica del hipogonadismo de comienzo tardio

Cuestionarios Indice de Kappa IC 95 % Concordancia moderada Limites de concordancia
Heinemann-AMS y

Morley-ADAM 0,61 0,43-0,79 Buena Moderada a buena
Heinemann-AMS y

Potenziani 0,59 0,42-0,75 Moderada Moderada a buena
Morley-ADAM y

Potenziani 0,32 0,13-0,51 Baja Baja a moderada

La concordancia de los cuestionarios de Morley-
ADAM vy Potenziani fue baja y sus limites de
concordancia baja a moderada.

De los tres cuestionarios el de Potenziani tuvo
la mejor sensibilidad (88,57 %), la especificidad
también fue la mejor (41,67 %). El indice de validez
fue también el mds alto 57,01 % y un valor predictivo
positivo de 42,5 %.

DISCUSION

El hipogonadismo de comienzo tardio es un
sindrome clinico y bioquimico caracterizado por
sintomas tipicos y por deficiencia en los niveles
séricos de testosterona que usualmente resultara en
deterioro significativo de la calidad de vida y afectara
negativamente la funcién de multiples sistemas
orgénicos (1-18).

Es sub-diagnosticado y por ende sub-tratado,
reconociéndose que solo un 5 % de los hombres
portadores de esta condicién son tratados con terapia
de reemplazo con testosterona, bien sea por falta de
conocimiento de la entidad en si, tanto anivel publico
como médico, como también por falta de estudios en
grandes masas poblacionales y al desconocimiento de
los riesgos y beneficios de la utilizacién de la terapia
de reemplazo hormonal con testosterona (31-43).

Gac Méd Caracas

En la practica diaria se ve con frecuencia que el
hipogonadismo de comienzo tardio—edad relacionada,
es diagnosticado equivocadamente (1-15,44-48) ya
que muchas condiciones clinicas (depresion, estados
cognitivos deteriorados, entre otros) comparten los
mismos sintomas, de alli la importancia de crear un
método de validacion diagndstica lo més confiable
posible.

A pesar de que el envejecimiento es un proceso
fisiol6gico, inexorable e irreversible y que debe
aceptarse de manera juiciosa y filoséfica... no nos
obliga a que sea de mala calidad. Todo lo que se
pueda hacer para mejorar esos afios de nuestra vida
serd siempre bienvenido y celebrado (2,16,26).

La edad promedio a nivel mundial aumentara de
manera significativa en los préximos 50 afios y la
franja etaria de mayor crecimiento serd la de mayores
de 65 afos, que es la mas afectada por el sindrome
de hipogonadismo de comienzo tardio, se hace
indispensable conocer y manejar adecuadamente las
patologias que afectaran este segmento poblacional.

La medicina serd testigo del aumento de los
problemasde saludrelacionadosconelenvejecimiento,
incluyendo osteoporosis, enfermedad isquémica
cardiaca, enfermedad cerebrovascular, cancer, y
deficiencias hormonales, esta udltima inicialmente
enfocada mayormente en las mujeres, existiendo la
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firme evidencia que los cambios hormonales en el
hombre que envejece, también estaran asociados a
significativos problemas de salud’ (1-14).

El diagnéstico del hipogonadismo de comienzo
tardionoes facil y sabemos que es el punto fundamental
parainiciar unaterapiade reemplazo con testosterona,
por tanto se hace indispensable poder diagnosticarlo
con todos los argumentos posibles.

Dentro de estos, los cuestionarios de validacion
diagnéstica son fundamentales y de gran utilidad
practica. Tanto la sintomatologia clinica,compartida
por otras entidades nosoldgicas, como los hallazgos
fisicos y la dificultad de hacer el diagndstico
bioquimico en pruebas de laboratorio, en pacientes
con hipogonadismo de comienzo tardio, convierte
al cuestionario de validacién diagndstica en algo
relevante y determinativo por lo cual debemos, en la
medida de lo posible, mejorarlo al maximo (21-28).

Hemos tratado de aportar un cuestionario de
validacion diagnéstica de 20 preguntas, para tratar
de relacionar lo mejor posible los eventos que
suceden en el hipogonadismo de comienzo tardio y
de minimizar los falsos positivos, tan frecuentes en
este tipo de herramientas diagndsticas, ademds de
tratar de que las preguntas que se le hacen al paciente
sean lo mas especificas y relacionables posible, sobre
todo con la intencién de mejorar la especifidad de los
mismos (que con los cuestionarios de Morley-ADAM
y el Heinemann-AMS) no pasan del 30 % y 39 %
respectivamente y con ello llegar mds facilmente al
diagnéstico y tratamiento de dichos pacientes, ya
que sabemos que aproximadamente solo un 5 % de
los que tienen este sindrome reciben tratamiento con
reemplazo hormonal con testosterona.

Como mencionamos anteriormente, los
cuestionarios de validacién diagndstica, como el
propio examen fisico fallan con frecuencia en lograr
el diagnéstico del hipogonadismo de comienzo tardio
(8,9). Se sabe que la sintomatologia clinica dard un
48 % de sensibilidad y un 66 % de especificidad en el
diagnéstico de la entidad (37) . Se deben utilizar con
extremo cuidado y con sapiencia tanto los resultados
del puntaje de los cuestionarios, como los valores de
las diferentes fracciones de la testosterona, para tener
bases en la indicacién de la terapia de sustitucién
hormonal con testosterona (31-42).

Con los cuestionarios autoevaluativos de la
condicién hipogonadal pudiéramos tener hasta un
40 % de falsos positivos en el diagndstico, y en el
caso del cuestionario Morley-ADAM aun mas altos,
conlo cual se hace trascendental tener un instrumento
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lo mas seguro posible para el diagndstico de la
condicién hipogonadal en hombres por arriba de 50
afios, y ese fue el objetivo primordial de este trabajo
de investigacién, crear dicho instrumento.

A pesar de que Morley (22-24) refiere que la
sensibilidad para el cuestionario de Morley-ADAM
fue de 97 %, y para el Heinemann-AMS de un 83 %;
y que laespecificidad fue de 30 % para el cuestionario
de Morley-ADAM vy de 39 % para el cuestionario de
Heinemann-AMS, se trato de crear un cuestionario
que reflejara con mayor precision la presencia de la
entidad nosolégica en estudio.

Segin Morley la testosterona biodisponible
y la testosterona libre calculada se relacionan
significativamente con un nimero de preguntas de
los individuos. La testosterona total segin €l se
correlacion6 mal con la mayoria de las preguntas. Y
concluye refiriendo que los cuestionarios de Morley-
ADAMyelHeinemann-AMS pueden serherramientas
utiles para el diagndstico del hipogonadismo a pesar
de que no son especificos. Sin embargo, en nuestra
préctica clinica la testosterona libre no es el mejor
marcador hormonal para este tipo de afeccion, y si lo
podria ser launidon de los niveles de testosterona total
con ladeterminacion de latestosteronalibre calculada
segun la férmula de Vermeulen, que toma en cuenta
los valores de testosterona total y los valores de las
hormonas sexuales unidas a globulina.

En el presente trabajo de investigacion, de los
tres cuestionarios, el de Potenziani (26) tuvo la
mejor sensibilidad (88,57 %), la mejor especificidad
(41,67 %), el indice de validez mas alto 57,01 % y el
valor predictivo positivo también mas alto 42,5 %.

Es importante recomendar que toda consulta
urolégica-andrélogica deberia contar con las Escalas
de Depresion Geridtrica como por ejemplo las de
Beck (42-46) y también con cuestionarios o Test
Minimental de Folstein-Folstein (47) para despistaje
de afectacién cognitivade lapersonaestudiada, sobre
todo cuando esté por arriba de los 60 afios de edad, o
la de Sheik (Geriatric Depression Scale (GDS) (48).

Tanto ladepresion como los problemas cognitivos
pueden también mimetizarse con los sintomas
caracteristicos del hipogonadismo de comienzo
tardio (44-46).

Por todo lo mencionado, creemos que el
cuestionario ‘Potenziani’ 2007, propuesto para
la validacién diagndstica del hipogonadismo de
comienzo tardio, puede convertirse en un aporte a la
practica diaria de los ur6logos de todo el mundo y con
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ello, no solo aumentar el porcentaje de diagndstico Es importante que se realicen campaifias
clinico de la entidad, sino también aumentar el informativas de esta condicion clinica, en todos los
porcentaje de pacientes tratados con reemplazo estratos sociales y a la comunidad médica, para que
hormonal con el resultado final de hombres mas asi el médico pueda diagnosticar confiablemente la
felices y mejor integrados a su vida diaria en aspectos entidad y tratarla con la méxima seguridad y el menor
familiares, sociales y profesionales. riesgo posible.

APENDICE #1

CUESTIONARIO ‘POTENZIANI’ DE VALIDACION DIAGNOSTICA DEL HIPOGONADISMO DE

COMIENZO TARDIO (‘Potenziani’-2007)

EVALUA ASPECTO SEXUAL

1. (SIENTE UD. UNA DISMINUCION EN SU HABILIDAD Y EN LA FRECUENCIA DE SUS
RELACIONES SEXUALES?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA ASPECTO SEXUAL

2.;SIENTE UD. UNADISMINUCION CONSIDERABLE DELNUMERO DE ERECCIONES PENEANAS
MATUTINAS O DE ERECCIONES NOCTURNAS?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA ASPECTO SEXUAL

3.;SIENTE UD. UNADISMINUCION DE LA CALIDAD DE SUS ERECCIONES (SON MAS DEBILES,
MENOS FUERTES) Y DURAN MENOS, Y CON TENDENCIA A PERDER LAS ERECCIONES
DURANTE EL COITO?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA ASPECTO SEXUAL

4.;SIENTE UD. UNA DISMINUCI()N DEL DESEO SEXUAL/LIBIDO (DESEO POR EL COITO
SEXUAL) CON DISMINUCION DEL PLACER EN ELLAS Y DIFICULTAD EN ALCANZAR EL
ORGASMO?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA BIENESTAR GENERAL

5S¢, TIENE UD. LA PERCEPCION DE NO SENTIRSE A PLENITUD?
nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA BIENESTAR GENERAL

6..TIENE UD. LA SENSACION DE ‘SIEMPRE ESTAR FATIGADO’, CANSADO, SOMNOLIENTO,
CUANDO ANTES NO TENIA DICHA SENSACION?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)
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EVALUA BIENESTAR GENERAL
7. TIENE UD. LA NECESIDAD CONSTANTE DE DESCANSAR? (SITUACION NUEVA EN UD.)

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA APARATO MUSCULOESQUELETICO

8., TIENE UD. MOLESTIAS MUSCULARES Y OSEAS (ARTICULACIONES) SOBRE TODO CUANDO
SE EJERCITA O TIENE UN DIA INTENSO?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA APARATO MUSCULOESQUELETICO

9.;HANOTADO UD. DISMINUCION DE LA FUERZA MUSCULAR (SENSACION DE DEBILIDAD)
O HA NOTADO QUE HA DISMINUIDO SU MASA MAGRA CORPORAL?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA CALIDAD DEL SUENO

10; TIENE UD. TRANSTORNOS DEL SUENO (CONCILIARLO, DESPERTARSE EN LA NOCHE,
LEVANTARSE TEMPRANO), CUANDO ANTES NO LO TENIA?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA CARACTER Y HUMOR
11.;ESTA UD. CON FRECUENCIA IRRITABLE Y DE MAL HUMOR?
nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA DESEMPENO EN COORDINACION CORPORAL

12.; TIENE UD. LA SENSACION DE HABER DISMINUIDO SU RENDIMIENTO Y DESTREZA EN
SUS ACTIVIDADES RECREATIVAS, DEPORTIVAS Y PROFESIONALES?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA DESEMPENO EN AREA COGNITIVA

13.(SIENTE UD. QUE HAN DISMINUIDO SUS ‘CAPACIDADES INTELECTUALES’PARALLEVAR
A CABO TAREAS QUE ANTES LE RESULTABAN FACIL?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA ASPECTO EMOCIONAL

14.;SIENTE UD. FALTA DE INTERES EN ACTIVIDADES QUE ANTES LE DABAN PLACER Y
ALEGRIA?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA ASPECTO EMOCIONAL

15.;ESTA UD. FRECUENTEMENTE NERVIOSO, CON ANSIEDAD AL PUNTO DE NECESITAR
MEDICAMENTOS PARA CALMARSE CUANDO ANTES NO ERA ASI?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)
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EVALUA ASPECTO EMOCIONAL

16.;SE SIENTE UD. DECAIDO DE ANIMO, TRISTE, CON LLANTO FACIL,Y UNA SENSACION
DE ‘INUTILIDAD’?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA ASPECTO EMOCIONAL
17.;SIENTE UD. EL SENTIMIENTO DE QUE “SUS MEJORES DIAS YA PASARON”?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA ASPECTOS VASOMOTORES

18; PRESENTA SUDORACIONES REPENTINAS DE GRADOS DIVERSOS Y NO RELACIONADAS
CON SU ACTIVIDAD, UNIDO A BOCHORNOS?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA ASPECTO TROFISMO DE PIEL

19.;SIENTE UD. UNA DISMINUCION DEL PELO CORPORAL, BARBA Y SENSACION DE PIEL
RESECA?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

EVALUA IMAGEN CORPORAL Y DISTRIBUCION DE GRASA

20. (SIENTE UD. QUE HA AUMENTADO SU GRASA CORPORAL, SOBRE TODO A NIVEL
ABDOMINAL?

nunca (1) a veces (2) bastantes veces (3) siempre (4)

PUNTUACION FINAL DEL CUADRO CLINICO
0 -20 puntos= negativo

21-40 puntos= cuadro clinico leve

41-60 puntos= cuadro clinico moderado

60-80 puntos= cuadro clinico severo

APENDICE #2

CUESTIONARIO DE ADAM (ST. LLOUIS UNIVERSITY) (Androgen Deficiency in the Aging Male)
(Morley 2000)

1. ;TIENE UD. DISMINUIDA SU LIBIDO (DESEO SEXUAL)?
SI NO
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2. ;TIENE UD. PERDIDA DE ENERGIA?
SI NO

3. ;TIENE UD. DISMINUCION EN LA FORTALEZA FISICA Y/O EN LA RESISTENCIA O EN
AMBOS?

SI NO

4. ;HA PERDIDO UD. ALTURA (ESTATURA)?
SI NO

5. ;HANOTADO UD. UNA DISMINUCION EN SU ENTUSIASMO Y GUSTO DE VIVIR?
SI NO

6. ;ESTA UD. CONSTANTEMENTE DE MAL HUMOR?
SI NO

7. (:SON SUS ERECCIONES PENEANAS DEBILES?
SI NO

8. (HANOTADOUD. UNRECIENTEDETERIORO ENLAHABILIDAD DEPRACTICARDEPORTES?
SI NO

9. ;ESTA UD. QUEDANDOSE DORMIDO DESPUES DE CENAR?
SI NO

10. ;HA TENIDO UD. RECIENTEMENTE UN DETERIORO EN SU DESEMPENO LABORAL?
SI NO

{COMO SE CALIFICA?

HOMBRES QUE TIENEN CONTESTACION POSITIVA EN LA PREGUNTA 1 0 70 UNA COMBINACION
DE CUALQUIERA DELAS OTRAS PREGUNTAS EN NUMERO DE 4, CON RESPUESTAS POSITIVAS...
PODRIAN SER CANDIDATOS A TERAPIA DE REEMPLAZO HORMONAL MASCULINA.
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APENDICE #3
CUESTIONARIO AMS (AGING MALES SYMPTOMS) (Heinemann 1999)

1. DISMINUCION DE LA SENSACION GENERAL DE BIENESTAR (ESTADO GENERAL DE
SALUD, ESTADO SUBJETIVO)

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

2. DOLOR ARTICULAR Y MUSCULAR (LUMBALGIA,MUSCULOS DE LAS PIERNAS, ESPALDA
EN GENERAL, ARTICULACIONES, EXTREMIDADES)

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

3. SUDORACION EXCESIVA (EPISODIOS INESPERADOS /REPENTINOS DE SUDORACION,
BOCHORNOS INDEPENDIENTEMENTE DEL ESTRES)

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

4. PROBLEMAS DE SUENO (DIFICULTAD EN CONCILIAR ELSUENO,LEVANTARSE TEMPRANO,
SENSACION DE FATIGA, SOMNOLENCIA)

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

5.AUMENTODE LANECESIDAD DEDORMIR,GENERALMENTE SENSACION DE CANSANCIO.
Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

6. IRRITABILIDAD (SENSACION DE AGRESIVIDAD, AGRESIVIDAD FACIL POR COSAS
PEQUENAS, IRRITABILIDAD)

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

7. NERVIOSISMO (TENSION INTERNA, INTRANQUILIDAD, IMPACIENCIA)
Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

8. ANSIEDAD (SENSACION DE PANICO)
Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

9. CANSANCIO FISICO/FALTA DE VITALIDAD (DISMINUCION GENERAL DEL RENDIMIENTO,
ACTIVIDAD REDUCIDA, FALTA DE INTERES EN ACTIVIDADES PLACENTERAS, SENSACION
DE HACER MENOS COSAS, DE LOGRAR MENOS O DE TENER QUE ESFORZARSE PARA
ALGUNA ACTIVIDAD.

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

10. DISMINUCION DE LA FUERZA MUSCULAR (SENSACION DE DEBILIDAD)
Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)
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11. ANIMO DEPRIMIDO (SENSACION DE TRISTEZA ,PUNTO DE LLANTO,FALTO DE CONTROL,
CAMBIOS DRASTICOS DEL HUMOR, SENSACION DE INUTILIDAD)

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

12. SENTIMIENTO DE HABER PASADO SU MEJOR ETAPA
Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

13. SENTIMIENTO DE QUE ESTA ACABADO O VA EN PICADA
Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

14. DISMINUCION DEL CRECIMIENTO DE LA BARBA
Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

15. DISMINUCION EN SU HABILIDAD/FRECUENCIA DE DESEMPENO EN ENCUENTROS
SEXUALES

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

16. DISMINUCION DEL NUMERO DE ERECCIONES PENEANAS MATUTINAS
Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

17. DISMINUCION DEL DESEO SEXUAL/LIBIDO (FALTA DE PLACER, DURANTE EL SEXO,
FALTA DE DESEO POR EL COITO SEXUAL

Ninguno (1) Leve (2) Moderado (3) Severo (4) Extremadamente severo (5)

{HA TENIDO ALGUN OTRO SIGNO O SINTOMA?
Si No

SI RESPONDE SI FAVOR DESCRIBIRLO

PUNTUACION FINAL DEL CUADRO CLINICO
17-26= NEGATIVO

27-36= CUADRO CLINICO LEVE

37-49= CUADRO CLINICO MODERADO

>50 =CUADRO CLINICO SEVERO
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