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El nebivolol es un betabloqueante de tercera generacion con un
mecanismo de accion tnico que involucra la liberacion de oxido nitrico,
lo que resulta en la vasodilatacion del pene. Esta accion puede ser
beneficiosa en los pacientes con antecedentes de hipertension

y disfuncion eréctil.

Introduccion

La disfuncion eréctil (DE) afecta a mas
de 100 millones de hombres en todo el
mundo y ocurre con mayor incidencia
en individuos con hipertensién. Los
betabloqueantes (BB) son un grupo de
farmacos antihipertensivos que, junto
con los agonistas alfa de accién central
y los diuréticos tiazidicos, se asocian
con la DE.

Los BB tienen subgrupos que difieren
con respecto a sus mecanismos de
accion, especialmente en términos
de selectividad de los receptores
adrenérgicos beta-1y los efectos
vasoactivos. Los BB de primera
generacion no son selectivos para los
receptores beta (p. ej., propranolol),
mientras que los BB de segunda
generacion son mas selectivos para los
receptores adrenérgicos beta-1.

Nebivolol es un bloqueador beta de
tercera generacién con actividad
blogueadora selectiva de los
receptores adrenérgicos beta-1y
propiedades vasodilatadoras mediadas
por la liberacién endotelial de éxido
nitrico, que facilita la relajacion del
musculo liso en el cuerpo cavernoso, lo
que permite la ereccion del pene. Por
lo tanto, el nebivolol puede ofrecer una
ventaja sobre otros BB en pacientes
con hipertensién y DE. El objetivo de
esta revision fue evaluar la informacion
que compara nebivolol con otros
agentes BB en hombres hipertensos
con DE.

Metodologia

Los investigadores realizaron una
busqueda bibliografica en MEDLINE
y la International Pharmaceutical



Abstracts (entre 1966 y 2016) de
articulos en los que se comparara
nebivolol con otros BB. Se identificaron
4 estudios europeos de duracion
limitada, el mas largo de ellos de

28 semanas.

Uno de los trabajos a doble ciego
incluyé a 131 hombres casados con
hipertensién recién diagnosticada.
Después de un periodo de preinclusion
de 4 semanas con placebo, los
pacientes fueron aleatorizados para
recibir 12 semanas de tratamiento

con 5 mg/dia de nebivolol (n = 43),

50 mg/dia de atenolol (n = 44),

50 mg/dia de atenolol mds 12.5 mg/dia
de clortalidona (n = 44).

La funcién eréctil se evalué mediante
un cuestionario al inicio y al final

del periodo de tratamiento. Los
resultados mostraron que el nimero
medio de episodios de relaciones
sexuales satisfactorias disminuyé
significativamente desde el inicio en
los sujetos que recibieron atenolol
(de7.0a3.7;,p <0.01) y atenolol mas
clortalidona (de 6.4 a2 2.8; p < 0.01),
mientras que el nimero de episodios
permanecié constante en el grupo
que recibio nebivolol (6.4 al inicio y
6.0 durante el Ultimo mes de
tratamiento).

En el sequndo estudio de observacion,
multicéntrico y transversal en

1007 pacientes con antecedentes de
hipertensién en tratamiento activo
con un BB (atenolol [27.9%)], bisoprolol
[25.9%)], carvedilol [15.3%], metoprolol
[3.0%)], nebivolol [23.6%] u otros
[0.5%]) durante al menos 6 meses, los
resultados mostraron que los pacientes
sin DE fueron tratados con mayor
frecuencia con nebivolol (34.9%)

que con carvedilol (10.3%) (p < 0.01).

Esta fue la Unica comparacion entre
farmacos que logré una diferencia
estadisticamente significativa. Los
pacientes tratados con nebivolol
obtuvieron puntuaciones mas altas

en el International Index of Erectile
Function (IIEF) en comparacion con los
que recibieron otros BB (p < 0.01).

Otro estudio ambulatorio, prospectivo
y abierto evalud a 44 hombres

(rango de edad de 31 a 65 afnos) con
hipertensién esencial tratados con

BB (atenolol, metoprolol, bisoprolol)
durante al menos 6 meses. Después
de suspender los BB anteriores, los
pacientes recibieron nebivolol (dosis
media de 6.45 mg/dia) durante

3 meses, y completaron nuevamente
el lIEF. Al'inicio, se encontré DE en

el 65.9% de los pacientes (18.2%
grave, 29.5% moderaday 18.2% leve).
Después de cambiar a nebivolol, se
encontro DE en el 41% de los pacientes
(5% grave, 27% moderada y 9% leve).
La puntuacion media del IIEF (17 frente
a 22) mostrd que la funcion eréctil
tuvo una mejora estadisticamente
significativa (p < 0.001) en 20 de

29 pacientes (69.0%) después

de 3 meses de recibir nebivolol.

En el Ultimo estudio analizado,

48 hombres heterosexuales con
hipertension (rango de edad de 40 a
55 afnos) fueron asignados al azar a
dos grupos de tratamiento diferentes
luego de un periodo de preinclusion
de 2 semanas con placebo. El primer
grupo recibié 5 mg de nebivolol al
dfa durante 12 semanas, sequido de
placebo durante 2 semanas y luego
95 mg de metoprolol succinato al dia
durante 12 semanas.

El segundo grupo recibié 95 mg de
succinato de metoprolol al dia durante




12 semanas, seguido de placebo
durante 2 semanas y luego 5 mg de
nebivolol al dia durante 12 semanas.
Cuando se agregaron todas las
mediciones obtenidas entre el inicio y
el final del periodo de tratamiento, el
nebivolol no alterd significativamente
la subpuntuacién media de la

funcién eréctil (+0.13 puntos) del IIEF,
mientras que la puntuacién disminuyd
significativamente en -0.92 puntos

(p < 0.05) en los pacientes tratados
con metoprolol.

Discusion

Los 4 estudios disponibles informaron
resultados positivos; 2 de los estudios
mostraron una mejora significativa
en la funcion eréctil con nebivolol

y los otros 2 estudios mostraron

que la funcion eréctil no empeoré
significativamente con nebivolol

en comparacién con otros agentes
betabloqueantes.

En el caso de la DE, el conocimiento
previo del paciente de que un BB
podria causar la DE, puede influir en
su aparicion informada. La puntuacién
funcional mejord después de recibir
nebivolol a pesar de que los pacientes
sabian que la funcion eréctil puede
verse afectada por la terapia con BB.
Para aclarar el impacto del efecto
Hawthorne, se necesitan mas estudios
que comparen la incidencia de DE
entre nebivolol y otros BB en los que
los pacientes sean conscientes del

posible efecto secundario de DE al
comienzo del estudio.

Quedan abiertas otras preguntas con
respecto al uso de nebivolol en el
paciente con DE: jqué impacto tendria
el uso concomitante de nebivolol con
un inhibidor de la fosfodiesterasa-5

(p. ej., sildenafil) en la disfuncién eréctil?
(Es posible extrapolar los resultados a
un paciente que recibe nebivolol a largo
plazo? jLos resultados de estos estudios
pueden extrapolarse a pacientes de
otros pafses?, entre otras.

Segun la pequefa muestra de estudios
que evaluaron los autores de la revision,
el nebivolol parece beneficiar a los
pacientes con disfuncion eréctil cuando
un médico quiere usar especificamente
un BB como tratamiento
antihipertensivo complementario.

Conclusion

Nebivolol tiene un mecanismo de
accion Unico que involucra la liberacién
de 6xido nitrico, lo que resulta en la
vasodilatacion del pene, y esto produce
efectos beneficiosos en los pacientes
con antecedentes de hipertension

y DE. Los estudios limitados a corto
plazo que comparan nebivolol con
otros BB indican que la funcion eréctil
no empeora y puede mejorar. Quedan
muchas preguntas por responder
antes de que se pueda considerar al
nebivolol como el BB recomendado

en esta poblacion.

El presente articulo fue seleccionado de la base de datos SIIC Data Bases por la comparnia patrocinante. Prohibida
la reproduccion total o parcial por cualquier medio o soporte editorial sin previa autorizacion de +D. Impreso en la
Republica Argentina, julio de 2022.
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