: CSSN

2

[ ISSN 1390-874X
https://cssn.espoch.edu.ec DOI: https://10.47187/cssn.Vol15.1ss2.360 —
ARTICULO DEREVISION  Historial del articulo: Recibido: 18/11/2024 - Aceptado: 27/01/2025 - Publicado: 26-01-2025 CIANETEN  Salud Publica

FACTORES DE RIESGO Y ENFERMEDADES SISTEMICAS ASOCIADAS A LA
ENFERMEDAD DE PEYRONIE: UNA REVISION BIBLIOGRAFICA

Risk factors and systemic diseases associated with peyronie's disease: a
literature review

Solange Aracely Bonilla Ferndndez " * Ivén Patricio Loaiza Merino ?
sbonilla9232@uta.edu.ec ip.loaiza@uta.edu.ec

W Universidad Técnica de Ambato 1: Carrera de Medicina, Facultad Ciencias de la Salud, Universidad Técnica de Ambato, Avenida Colombia y Chile, Ambato, Ecuador.

@ Universidad Técnica de Ambato 2: Carrera de Medicina, Facultad Ciencias de la Salud, Universidad Técnica de Ambato, Avenida Colombia y Chile, Ambato, Ecuador.

Autor de correspondencia:

Correo electronico: sbonilla9232@uta.edu.ec, teléfono: +593983087074

RESUMEN

Introduccidn: La enfermedad de Peyronie (PD) es un trastorno del tejido conectivo que afecta la tunica albuginea del pene, causando una
placa fibrosa que puede generar deformidades, dolor y disfuncion eréctil, afectando a hombres entre 45 y 60 afios. Objetivo: Realizar
una investigacion sobre los factores de riesgo y las enfermedades sistémicas relacionadas con la enfermedad de Peyronie, identificando
los factores de riesgo para su desarrollo con la finalidad de mejorar la calidad de vida de los pacientes y destacar la importancia de una
deteccidén temprana. Métodos: Revision bibliogréfica de ensayos clinicos, metaandlisis y estudios descriptivos publicados en los tltimos
5 afios en inglés y espafiol. Se analizaron 131 articulos de revistas uroldgicas a nivel mundial como Nature, Science, JAMA y bases de
datos como PubMed, Scopus y Web of Science. Resultados: De los 51 articulos seleccionados, no se encontraron datos precisos en
Latinoamérica y Ecuador por el subdiagnédstico de esta patologia. Factores de riesgo como la edad, tabaquismo, microtraumatismos
y malnutricidn aumentan el estrés oxidativo. Se asocian enfermedades sistémicas, destacando las del tejido conectivo, vasculares y
endocrinas. Discusion: La predisposicién genética es un factor clave que facilita que los microtraumatismos inicien fibrosis. Las
enfermedades sistémicas, especialmente del tejido conectivo y vasculares, generan hipoxia y fibrosis en la tunica albuginea. Conclusién:
La enfermedad de Peyronie afecta la salud sexual al causar curvatura y dolor en el pene. Su deteccion temprana permite tratamientos
efectivos, mejorando el bienestar fisico y emocional de los pacientes.

Palabras claves: peyroine, riesgo, comorbilidades, tejido conectivo.

ABSTRACT

Introduction: Peyronie's disease (PD) is a connective tissue disorder that affects the tunica albuginea of the penis, causing a fibrous
plaque that can generate deformities, pain and erectile dysfunction, affecting men between 45 and 60 years of age. Objective: To conduct
research on risk factors and systemic diseases related to peyronie's disease, identifying risk factors for its development in order to
improve the quality of life of patients and highlight the importance of early detection. Methods: Bibliographic review of clinical trials,
meta-analysis and descriptive studies published in the last 5 years in English and Spanish. 131 articles from urological journals worldwide
such as Nature, Science, JAMA and databases such as PubMed, Scopus and Web of Science were analyzed. Results: Of the 51 articles
selected, no precise data were found in Latin America and Ecuador due to the underdiagnosis of this pathology. Risk factors such as age,
smoking, microtrauma and malnutrition increase oxidative stress. Systemic diseases are associated, especially connective tissue, vascular
and endocrine diseases. Discussion: Genetic predisposition is a key factor that facilitates microtrauma to initiate fibrosis. Systemic
diseases, especially connective tissue and vascular diseases, generate hypoxia and fibrosis in the tunica albuginea. Conclusion: Peyronie's
disease affects sexual health by causing curvature and pain in the penis. Its early detection allows effective treatments, improving the
physical and emotional well-being of patients.

Keywords: peyroine, risk, comorbidities, connective tissue.
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1. Introduccion

La enfermedad de Peyronie (PD) es un trastorno
del tejido conectivo que afecta la tunica albuginea,
membrana que rodea los cuerpos cavernosos vy el
cuerpo esponjoso del pene, con vital importancia
en la ereccion ya que es parte fundamental para
mantener la rigidez del miembro! En la PD se
desarrolla una capa fibrosa en la tunica albuginea
que producird diferente sintomatologia como
deformidad del pene, sensacién de masa, dolor y
en casos graves incluso disfuncién eréctil. 2

Esta patologia data desde el siglo Xll, aunque no
es hasta el afio 1743 cuando Francois Gigot de la
Peyronie realiza un comunicado aceptado por
la comunidad cientifica en su tratado sobre la
insuficiencia eyaculatoria, donde describe "cuentas
de rosario" de tejido cicatricial que se extienden a lo
largo de toda la parte dorsal del pene. A partir de lo
cual la enfermedad tomd el nombre de su aparente
descubridor. A esta patologia se la conoce también
por su terminologia histopatoldgica, induracién
plastica de los cuerpos cavernosos, fibroesclerosis
del pene, cavernositis fibrosa, esclerosis cavernosa
o esclerosis de la albuginea cavernosa.?

La EP es frecuente entre los 45 y 60 afios, sin
embargo, también afecta a varones de 30-40 afios
en menor porcentaje. Un factor de riesgo importante
es que el paciente sea fumador.* El diagndstico se
basa en hallazgos clinicos, historia del paciente y
examen fisico, que generalmente son suficientes
para confirmarlo. Los signos tipicos son una placa
palpable en el pene, dolor durante la ereccién, y
deformidad y rigidez axial del pene. ®

No es necesario que el paciente presente sintomas
para confirmar el diagndstico. A menudo, se
consulta erréneamente por disfuncién eréctil. La
historia clinica debe incluir el inicio de los sintomas,
factores de riesgo vascular, la deformidad percibida
y la evaluaciéon de la calidad de la ereccion. El
examen fisico debe incluir la palpacién de la placa
y la medicién de la curvatura del pene con un
goniémetro.®

El diagnodstico se divide en dos fases: la precoz,
inflamatoria, con ndédulo en el pene, dolor vy
deformidad; y la tardia, donde el nddulo se vuelve
firme, la deformidad es estable, y el dolor y la
disfuncion eréctil pueden desaparecer. Se debe
considerar aquellos trastornos asociados e incluso,
eventos que puedan haber causado la enfermedad,
ademas de evaluar el impacto psicolégico en
el paciente y en su pareja por lo que el uso del
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Cuestionario de indice Internacional de la Funcidn
Eréctil puede ayudar a valorar este indicador.

La clinica propia de esta patologia puede
complementarse con la realizacién del ultrasonido
duplex, util para medir la calcificacidn de la placa asi
como, la fibrosis del cuerpo cavernoso, y pardmetros
vasculares del pene, ademas de medir objetivamente
la deformidad del pene erecto. Se deben descartar
diagnodsticos  diferenciales como  curvaturas
congénitas, otras causas de disfuncion eréctil,
y condiciones graves como cancer o linfangitis
esclerosante en pacientes con erecciones dolorosas
y curvatura dorsal del pene®

Para el tratamiento es fundamental determinar
si el paciente estd en la fase activa (con cambios
en la curvatura, deformidad y dolor) o en la fase
estable (sin dolor y sin progresion). En la fase activa,
se pueden usar AINEs y pentoxifilina durante tres
meses, y si no hay mejoria, se puede considerar la
inyeccion de colagenasa de Clostridium histolyticum.
Para pacientes con curvatura menor a 30 grados
y funcion eréctil satisfactoria, se recomienda la
observacion, aunque se necesitan mas estudios en
esta drea. Los pacientes deben ser informados sobre
el riesgo de empeoramiento o nuevas placas.’

La terapia intralesional con colagenasa de Clostridium
histolyticum (CCH) es adecuada para curvaturas
entre 30 y 90 grados en fase estable, mientras
gue deformidades mayores de 90 grados pueden
requerir cirugia. La pentoxifilina oral es una terapia
de primera linea por su efecto en la fibrosis, pero la
vitamina E no ha demostrado ser mas eficaz que el
placebo. El esquema de vitamina E y colchicina ha
mostrado algunas mejoras, y el para-aminobenzoato
de potasio también redujo el tamafio de la placa,
aungue con problemas de cumplimiento. Otros
tratamientos como la carnitina y el tamoxifeno no
han demostrado beneficios claros.”

Las terapias intralesionales, como el verapamilo,
interferon alfa-2b y colagenasa de Clostridium
histolyticum (aprobada por la FDA), son seguras y
efectivas, con la colagenasa mostrando mejores
resultados. Las terapias topicas, como el verapamilo
en gel, tienen resultados poco confiables, aunque
una combinacion de nicardipina, superdxido
dismutasa y aceite de emU ha mostrado algunas
mejoras 2

Las terapias alternativas como la traccion del pene,
iontoforesis, ondas de choque y radioterapia no
han demostrado eficacia en ensayos. En cirugia, la
plicatura es el método preferido para curvaturas
menores a 60 grados y sin disfuncion eréctil.
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Para deformidades mayores, se utilizan injertos e
incisiones, y se pueden considerar proétesis de pene
inflables y remodelacién manual, que han mostrado
alta satisfaccion en estudios.®

Se considera a la PD como un agente mutilante
debido al tabu que conlleva a su adecuado
diagnodstico y tratamiento lo que afecta a la vida
social y sexual del varén con esta patologia. Ademas
de la sintomatologia fisioldgica ya descrita, la
afectacién psicoldgica promueve la disminucién de
deseo, dificultades en la respuesta sexual y acrecenta
la disfuncion eréctil partiendo desde el componente
mental. El tratamiento variard segun el grado vy
tamafio de la lesidn, aunque, en la mayoria de los
casos se requieren medicamentos que modifiquen
el eje hormonal.

La presente revision se plantea responder: "éCuales
son los factores de riesgo, enfermedades sistémicas
asociadas y las estrategias terapéuticas mas efectivas
para el manejo integral de la enfermedad de
Peyronie?". Los participantes considerados en los
estudios analizados son hombres diagnosticados
con EP, predominantemente entre los 45 y 60 afios.
Las intervenciones incluyen analisis de factores de
riesgo intrinsecos (edad, genética, disfuncion eréctil)
y extrinsecos (tabaquismo, microtraumatismos),
asi como terapias farmacoldgicas y quirdrgicas.
Las comparaciones se establecen entre enfoques
terapéuticos convencionales y emergentes,
considerando ademas la eficacia de las estrategias
preventivas. Los resultados se enfocan en la
reduccion de la progresién de la enfermedad, el
alivio sintomatico y la mejora de la calidad de vida
fisica y emocional. El disefio de estudio, basado en
una revision sistematica, permite integrar evidencia
actualizada de multiples fuentes cientificas para
ofrecer un enfoque comprensivo y aplicable a la
practica clinica.

Esta investigacion tiene como objetivo llevar a
cabo una revision actualizada sobre los factores de
riesgo y las enfermedades sistémicas relacionadas
con la enfermedad de Peyronie, su propdsito es
proporcionar recomendaciones que mejoren la
calidad de vida de los pacientes diagnosticados
con esta condicion y resaltar las ventajas de una
deteccidon temprana para prevenir el desarrollo de
sintomas persistentes.

2. Métodos

La enfermedad de Peyronie es una condicidn
rara, pero los sintomas asociados pueden afectar
significativamente la calidad de vida del paciente;
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actualmente, el tabu y el miedo que persisten
en la sociedad han llevado a que esta patologia
esté subdiagnosticada. Por lo tanto, para cumplir
con el objetivo de esta revisién bibliografica, se
llevd a cabo una busqueda, seleccidn y el analisis
de informacidén relacionada con el tema, lo que
facilitara la comprensién de los aspectos tedricos
y clinicos necesarios para entender adecuadamente
el desarrollo de la enfermedad.

2.1. Disefo

Se utilizdé un disefio descriptivo centrada en una
revision de la literatura, adecuado para el analisis
profundo de aspectos tedricos y practicos de la
enfermedad. Este disefio permitié abordar de
forma detallada y organizada los elementos mds
relevantes, facilitando el cumplimiento del objetivo
general.

2.2. Estrategia de busqueda

La revision sistematica se llevd a cabo siguiendo
los lineamientos del método PRISMA (Elementos
Preferidos para Informes de Revisiones Sistematicas
y Meta-Andlisis), el cual establece un marco riguroso
para la recopilacion y analisis de informacidn. Este
enfoque permitio:

e Definir criterios claros de elegibilidad.

¢ |dentificar estrategias y fuentes de busqueda.

e Estandarizar las etapas para la recoleccion de
datos.

Se consultaron bases de datos reconocidas, como
PubMed, Scopus, SCielo, Elsevier, Web of Science,
Google Scholar y OvidSalud, debido a su relevancia
en la publicacién de investigaciones en el area de
salud. Estas plataformas proporcionaron acceso a
literatura de alta calidad, asegurando una revisién
robusta y actualizada.

2.3. Criterios de inclusion y exclusion

Para garantizar la relevancia y calidad de los
documentos seleccionados, se establecieron los
siguientes criterios:

Criterios de inclusion:

1. Tipos de documentos: Articulos originales,
revisiones sistematicas, meta-analisis e
informes publicados en revistas indexadas.

2. Periodo: Documentos publicados entre
noviembre de 2019 y noviembre de 2024.

3. Idiomas: Publicaciones en espaiiol e inglés.
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Criterios de exclusion:

e Fuentes no indexadas o con sesgo de
publicacidn (enfoque exclusivo en resultados
favorables).

e Estudios con sesgos en la seleccion, medicion
de variables o confusion.

e Cartas al editor y articulos de opinidn.

2.4. Instrumentos para la seleccion

Para incrementar la precisién de la busqueda, se
utilizé la busqueda avanzada en Google Scholar
y Crossref, asi como operadores booleanos que
facilitaron la combinacién de términos. Los términos
utilizados fueron:

"Enfermedad de Peyronie AND factores de riesgo".

"Enfermedad de Peyronie OR enfermedades
sistémicas asociadas".

"Enfermedad de Peyronie AND (factores de riesgo
OR enfermedades sistémicas asociadas)".

Se priorizd que las palabras clave aparecieran en
el titulo o resumen de los articulos. Se aplicaron
herramientas de analisis de texto y mineria de
datos para identificar patrones en los articulos
seleccionados.

2.5. Extraccion y andlisis de la informacion

La busqueda inicial generd 13,062 coincidencias.
Posteriormente, se aplicaron los criterios de
inclusién y exclusion, reduciendo el nimero a
201 documentos relevantes. Estos se depuraron
considerando la pertinencia del titulo y la filiacion
de los autores, seleccionandose 43 articulos para
analisis detallado. Se revisaron secciones clave,
como el resumen, resultados y conclusiones, y se
analizaron referencias bibliograficas para identificar
fuentes primarias complementarias.

El analisis cualitativo incluyd:

¢ |dentificacidn de factores de riesgo asociados
a la enfermedad.

¢ Evaluacion de las estrategias clinicas actuales
y los tratamientos emergentes.

e Comparacion de resultados entre los articulos
seleccionados para sintetizar tendencias y
discrepancias.

El uso de herramientas avanzadas para la busqueday
el analisis permitié garantizar la relevancia y calidad
de los datos. El riesgo de sesgo de publicacion y de
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reporte selectivo fue evaluado aplicando estrictos
criterios de inclusidon y exclusiéon por lo que la
eleccidn de articulos recientes asegura que los
hallazgos reflejen el estado actual del conocimiento
sobre la enfermedad de Peyronie. La informacidn
detallada en resultados y discusiéon asegura un
analisis profundo, preciso y riguroso, que facilita la
comprensién y aborda los vacios existentes en el
conocimiento sobre esta condicion.

3. Resultados

La PD es una enfermedad del tejido conjuntivo y
una fibrosis localizada en la tunica albuginea de los
cuerpos cavernosos del pene. ! Esta patologia se
caracteriza por la formacién de una placa fibrosa
o indurada en el cuerpo cavernoso y la desviacién
consecutiva del pene durante la ereccidn, la placa
fibrosa surge de manera similar a las formaciones
fibroticas en otras localizaciones de los érganos en
respuesta, a la irritacién crénica e inflamacién. °

Hay afecciones generales asociadas a alteracion del
equilibrio de hematies y macréfagos del proceso
reparador de heridas normales, enlentecerian
y prolongarian las fases de inflamacion o
destruccién residual de musculo liso o eventual
necrosis secundaria volviéndose condicionante
de la proliferacion miocito miofibrobldstica o
engrosamiento cicatricial de la capa albuginea. El
mismo intervendria en el proceso de la fibroplasia
reactivo reparativa aungue quizas con un papel
predominante de las alteraciones vasculares como
dificultades ingurgitativas venosas o procesos
degenerativos primarios de las fibras eldsticas
favoreciendo el proceso de la fibrosis indeseada
del pene sobre el resto del organismo.?®

Esta patologia es muy comun, aunque suele ser
infradiagndsticada. Segun el consenso de la 152
Conferencia de la European Society for Sexual
Medicine (ESSM), y considerando las diferencias
entre regiones y paises, la prevalencia de la PD
en el mundo es inferior al 10%, sin embargo, las
cifras reales podrian ser mucho mayores. Afecta
al vardn de 45 a 60 afios, con una prevalencia del
1 al 4%, llegando al 23% en varones > 75 afios.10
Sin embargo, se presenta también en varones mas
jovenes, con incidencia del 0,3% en pacientes de
30 afios y del 0,4-3,5% en varones de 40 afios.!

Son diversos los mecanismos que favorecen
el desarrollo de la PD, ya que es una patologia
multifactorial presenta factores de riesgo
intrinsecos como la genética, edad y niveles de
testosterona y factores extrinsecos que juegan
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un papel fundamental en esta patologia como el
tabaquismo, el alcoholismo, traumatismo de pene
o de la zona perineal y las enfermedades asociadas
que inician procesos fibrogénicos sistémicos. 12"

Fisiopatoldogicamente la PD inicia por lesiones
en la zona distrofica del cuerpo cavernoso en
ereccion causando la lesién de gran ndmero de
fibras elasticas con la consecuente formacion
de hematomas debajo de la tunica albuginea
(TA) dando paso al proceso fibrogénico, esto
se evidencia a largo plazo principalmente por la
curvatura ventral del pene durante la ereccién y el
consecuente acortamiento penil relacionados con
impotencia sexual parcial, también denominada
disfuncién eréctil secundaria."

Factores de riesgo intrinsecos

Varios estudios de los ultimos 20 afios han
encontrado como punto clave al factor de
crecimiento tumoral f1 (TGF B1) ya que es una
citoquina crucial, al expresarse con altos niveles
séricos causan la diferenciacion de fibroblastos en
miofibroblastos y, eventualmente, esto conduce a
mecanismos apoptoticos alterados especialmente
del coldgeno de tipo | y lll, IV en las placas del
penel®

Actualmente son varias las Asociaciones vy
Sociedades uroldgicas reconocidas a nivel mundial
guienes indican que no hay factores de riesgo
especificos para el desarrollo de PD, aunque si
existen factores de riesgo generales clasicos para
su desarrollo como la edad, microtraumatismos
e incluso el tamafio del pene al coito tal como lo
describe la Comision de Andrologia de la European
Association of Urologia (EAU) quienes lo sitdan
como factor premonitor de PD por la facilidad de
sufrir micro-traumas locales.®

Se estima que esta patologia se desarrolla
bajo un componente genético vinculado con
polimorfismos de nucledtidos, alteracion en el
antigeno leucocitario humano y variaciones en la
expresion de genes, mas no se han predeterminado
como componentes letales. Cerca del 10% de los
pacientes con este diagndstico también presentan
la enfermedad de Dupuytren o contractura
de la palma de la mano Algunos estudios
han investigado anomalias cromosdmicas en
fibroblastos de la PD. Se encontraron adiciones de
cromosomas (trisomia 7 y 8), pérdidas de partes
del cromosoma Y (45X,-Y), y translocaciones
e inversiones cromosomicas. Estas anomalias
afectan la organizacién de la matriz extracelular y
la expresion de citoquinas, factores de crecimiento
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y moléculas de sefializaciéon durante la curacion
anormal en los tejidos de la PD.2%La relacion de
la edad con la PD no es muy clara y difiere de su
etiologia, en las curvaturas congénitas se evidencia
su pico maximo entre los 20 - 30 afios, mientras que
en la PD secundaria el pico de edad de presentacion
es a los 45-70 afios. '° 12

La disfuncion eréctil es considerada como un
factor de riesgo independiente para el desarrollo
de PD ya que el pene no logra la rigidez adecuada
en el momento de la ereccién lo que lo hace mas
susceptible a sufrir traumatismos durante las
relaciones sexuales.”

El hipogonadismo, dado por la disminucién de
testosterona por las células de Leydig, se presenta
generalmente en hombres adultos mayores y son
un factor de riesgo para el desarrollo de obesidad,
sindrome metabdlico, diabetes mellitus tipo 2 vy
enfermedad de Peyronie con grave disfuncion
eréctil. Se ha descubierto que la deficiencia de
TD causa cambios en la Tunica Albuginea (TA) vy
afecta las anomalias del metabolismo del colageno
asociadas con la PD.'® En las células de céncer de
prostata, el receptor de andrégenos (AR) se activa
con testosterona y puede reducir la sefializacion
de TGF-P al bajar los niveles del receptor TGF-BRII.
Se cree que al disminuir la testosterona en sangre,
se reduce la activacion de AR, lo que aumenta la
expresiéon de TGF-BRIl y activa la sefializacion de
TGF-B, relacionada con el desarrollo de la EPY En
estudios realizados en Europa y Estados Unidos el
26% de pacientes con hipogonadismo se quejaron
de una placa palpable o de una curvatura del pene.
Las dosis flexibles de agentes de testosterona han
demostrado una mejora del 57% en la deformidad
de la curvatura peneal, asi como en la funcion
eréctil, en pacientes con PD, con una reduccion
significativa del dolor y la dureza de la placa
después de 2 aflos de tratamiento de reemplazo
hormonal (TRH) basada en testosterona para
prevenir y tratar el sindrome de deficiencia de
testosterona, particularmente a partir de los 50
afios, cuando el deterioro progresivo relacionado

con la edad se vuelve clinicamente significativo.'#2°

Factores de riesgo extrinsecos

Los factores de riesgo extrinsecos tienen efectos
adversos en el cuerpo provenientes de fuentes
externas, como contaminantes quimicos y fisicos
gue se encuentran en los alimentos, o en el medio
ambiente. El tabaguismo, el consumo de alcohol
y los traumatismos perineales y peneanos son
posibles factores de riesgo extrinsecos asociados
conlaPD. 23
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La prevalencia de la PD aumenta con el nimero
de cigarrillos fumados al dia, asi como con la
duracion del habito, observandose mayor nimero
de casos en personas que han fumado durante mas
de cinco afios.23 La fibrosis inducida por el humo
del cigarrillo en lineas celulares de rifidn humano
estaba relacionada con la inhibicion de la via ROS
y la induccion de la expresién de los factores
profibréticos CTGF y PAI-1 confirmando que el
humo del cigarrillo induce la transicidn epitelial a
mesenquimatosa en el cadncer de pulmon de células
no pequefias a través de la regulaciéon negativa
de la E-cadherina mediada por HDAC, un factor
prondstico del cancer de pulmén en fumadores.®?'

Se ha propuesto como otro factor de riesgo el
uso de algunos medicamentos, como tamoxifeno,
farmaco utilizado en el tratamiento del cancer de
mama Yy ciertos betabloqueantes que también
podrian aumentar el riesgo de PD, aunque se
necesitan mas investigaciones.'®

Los microtraumatismos al ser golpes directos
sobre los cuerpos cavernosos del pene, son
importantes factores para el desarrollo de PD,
sean producidos por actividades deportivas o
sexuales.”® Epidemioldgicamente son hasta tres
veces mas frecuentes en los adultos jévenes. El
microtraumatismo angular reiterativo del pene,
gue ocurre durante las entradas coitales podria
ser uno de los principales causantes de esta
enfermedad, cumpliendo con el papel de segundo
golpe y desarrollando la placa fibrosa en aquellas
zonas ya predispuestas por microtraumatismos
previos, ademads del propio tratamiento de las
enfermedades sexuales y de descarga uretral con
farmacos locales causticos que son considerados
también como factores de riesgo adicional. °

La salud mental posee gran influencia sobre el
organismo humano, por lo que se postula que el
estrés, la ansiedad y la depresidon pueden influir en
el desarrollo y empeoramiento de la PD, aunque
se requieren mas estudios para confirmar esta
asociacion. 17?2

Diversos estudios han demostrado que la incidencia
de complicaciones sexuales y el aumento de la
gravedad de enfermedades metabdlicas es superior
en este tipo de pacientes.'®

Como lo detalla la fisiopatologia de la enfermedad

la inflamacidn crénica se encuentra permanente en
. S 19

pacientes con diagndstico de PD.”® Se ha observado

mayor prevalencia en pacientes con enfermedades

autoinmunes como la enfermedad de Crohn vy la

artritis reumatoide.?® Se la ha relacionado con
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enfermedades como la contractura de Dupuytren
y la enfermedad de Ledderhose, que también
implican fibrosis del tejido conectivo.”!

Los trastornos cardiovasculares son patologias que
se presentan en mas del 30% de casos. Existe una
estrecha relacion entre los fendmenos vasculares
y la acumulacion de células musculares lisas
asociadas a las placas fibrosas tradicionales lo que
a su vez promueve la estructura de la placa fibrosa
en la tunica albuginea.® Se ha aislado pacientes
gue presentan factores de riesgo tipicos de las
enfermedades cardiovasculares como dislipidemia,
tabaquismo, diabetes mellitus e hipertension
arterial, los que finalmente incorporaron el
concepto de "sindrome de placa vulnerable" y que
se ha convertido en la teoria mas aceptada sobre la
relacion de las patologias vasculares y la PD, se basa
en los mecanismos de proliferacion de colagenoy
el desarrollo de una red capilar inadecuada lo que
inicia los mecanismos andémalos en la ereccidén en
la PD. "

Enfermedades Sistémicas Asociadas:

Existen varias enfermedades y condiciones
patoldgicas que frecuentemente se asocian con la
PD ya que comparten mecanismos de desarrollo
como la inflamacién crdnica, el estrés oxidativo, y
la disfuncion en la curacion de heridas que tienen
como caracteristica principal el lesionar o mantener
lesionadas las células promoviendo la fibrosis y
formacion de tejido cicatricial tanto en el pene
como en otros tejidos del cuerpo, lo que explica
la mayor frecuencia de ciertas enfermedades en
estos pacientes.?3

La respuesta inmune anormal del organismo podria
contribuir a la formacion de placas fibrosas a nivel
sistémico por lo que enfermedades autoinmunes
como la enfermedad de Crohn, la artritis
reumatoide, la psoriasis, la espondilitis anquilosante
y enfermedades fibrosas del aparato urinario son
bastante frecuentes en los pacientes que han sido
diagnosticados con PD. El mecanismo de curacion
después de una lesidn tisular radica en los factores
de coagulacion y la activacion plaquetaria.2® Los
neutrofilos y macréfagos son reclutados en el sitio
lesionado y actUan para defensa y remodelacién
de los tejidos, fagocitando patdgenos y reclutando
fibroblastos, que posteriormente actuaran como
almacenaje y depdsito de colageno y otras
proteinas de la matriz extracelular (MEC) que
interactla con las células dentro de la lesion y
participan en la contraccion de la herida. Por otro
lado, los linfocitos T actdan en el aumento de la
resistencia de las heridas al promover el depdsito
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de colageno y producir factores de crecimiento. En
ratones, los linfocitos B aparecen 5 dias después de
una lesion y producen interleucina 6 (IL-6), lo que
inicia la fibrosis, aunque su papel en la curacion de
heridas humanas aln se encuentra en estudio.?*

Existe una asociacion entre la PD y enfermedades
como la contractura de Dupuytren y la enfermedad
de Ledderhose, las cuales también implican
fibrosis del tejido conectivo, aunque se sugiere
gue mecanismos similares de alteracidn del tejido
conectivo podrian estar involucrados en ambas
condiciones.

Algunos estudios sugieren una posible asociacién
entre la EP y enfermedades cardiovasculares como
la hipertensidn arterial, la dislipemia y la diabetes
mellitus. Se cree que estos factores de riesgo
podrian influir en la microvascularizacidén peneana
y el desarrollo de fibrosis.?®

Un porcentaje importante de pacientes que
padecen PD tienen antecedentes o riesgo asociado
de desarrollar enfermedades vasculogénicas
como diabetes, hiperlipidemia e hipertension,
apoyando el concepto de PD como sintoma de
una enfermedad vasculogénica sistémica porque
la placa seria una visceromegalia o drea de dafio
tisular causada por los mismos factores que afectan
a otros vasos, incluidas las arterias coronarias.
Aunque la PD tiene un inicio tipicamente entre la
33y 42 década de la vida, la asociacién con factores
de riesgo cardiovasculary la posibilidad de sufrir PD
como consecuencia de enfermedades vasculares
apoya la afirmacién de la PD como sintoma de
empeoramiento de la disfuncion endotelial. en una
vasculatura sistémica debido al envejecimiento y
los factores de riesgo asociados.?®

Se ha observado una asociacion entre la PD y
enfermedades neuroldgicas como la esclerosis
multiple y la enfermedad de Parkinson. Se sugiere
gue la disfuncién neuroldgica podria afectar la
inervacion del pene y contribuir a la formacién de
placas fibrosas.?®

Las enfermedades del tejido conectivo representan
hasta el 50% de casos asociados a enfermedades
sistémicas. Se ha determinado que esta patologia
estd relacionada con otras comorbilidades en
mas del 50% y que alrededor del 30% de estos
pacientes tienen al menos otra enfermedad del
tejido conectivo.® Entre el 40 y 43% de los casos
desarrolla alguna enfermedad digestiva que
compromete el intestino delgado y que estd
asociada a una enfermedad del tejido conectivo;
un 10-18% con compromiso gastrico asociado a
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una condicién reumatoldgica y entre un 30-33%
con compromiso duodenal también relacionado a
enfermedad reumatoldgica.’® Ademas, cerca del
30% de portadores del virus de Papiloma Humano
(HPV), son susceptibles a sufrir EP.? Inicialmente el
origen de esta patologia estuvo ligado al gen del
tipo de coldgeno |, que a su vez ocupard un lugar
en la cadena de produccion con coldgeno I, I, lll y V.
Segun el estudio de Ralph D. et al, la EP hereditaria
coincide en el 15% de los casos, la mayoria de ellos
se han localizado en el gen anémalo del cromosoma
1, después se descubridé que existia una relacion
alterada entre el coldgeno |y lll o | y V512 Se
considera a la EP como una enfermedad metabdlica
ya que la mayoria de servicios de urologia de Reino
Unido han detectado que el 60% de los enfermos
de EP sufren ademds de obesidad tipo 11118

La Diabetes Mellitus (DM), se ha convertido en
una patologia de gran importancia ya que hasta
en un tercio de los casos de PD existe asociacidn
con diabetes, por lo general del tipo Il; la diabetes
se desarrolla varios afios antes de los primeros
sintomas de la enfermedad.?” La DM al ser una
enfermedad sistémica cronica metabdlica esta
asociada con una serie de complicaciones organicas,
ya que las hiperglicemias créonicas pueden producir
disfuncion endotelial, generacién de especies
reactivas de oxigeno por parte de las mitocondrias,
aumento de la actividad de los mediadores
por lipidos y activacién de potentes citocinas
proinflamatorias, contribuyendo a la formacion de
placas de ateroma que a su vez ocasionan estenosis
a nivel de las arterias cavernosas y la arteria
pudenda, por lo que pacientes con diabetes tipo
| o Il presentan un riesgo dos a tres veces mayor
a padecer PD con respecto a pacientes que no
presentan DM 5%’

El sindrome metabdlico se relaciona con la PD,
aunque gran parte de los factores de riesgo del
sindrome son independientes y se deben a la
combinacién de DM, hipercolesterolemia HDL
<38mg/dL, hipertrigliceridemia, HTA y Obesidad
abdominal 25%7

4. Discusion

La enfermedad de Peyronie provoca la formacién
de placas fibrosas en el pene y resulta en curvatura
y dolor del miembro, en la actualidad sigue siendo
objeto de investigacidn intensiva para comprender
mejor sus factores de riesgo y asociaciones con
enfermedades sistémicas.
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La evidencia actual indica que tanto los traumas
peneanos mayores como los microtraumas
repetitivos son factores de riesgo importantes para
la enfermedad de Peyronie. La prevencion de estos
traumas, la educacién sobre practicas sexuales
seguras y el manejo adecuado de las lesiones
penianas son estrategias esenciales para reducir
la prevalencia de esta enfermedad debilitante.

Factores desencadenantes

En un estudio encontraron una alta prevalencia
de placas penianas en hombres con disfuncion
eréctil, deformidad del pene y antecedentes de
traumatismo peniano, lo que sugiere una relacién
significativa entre estos factores y la enfermedad.®
Por otro lado, Devine et al. (1997) propusieron
gue las lesiones microvasculares repetidas son la
causa principal de la enfermedad, ya que conducen
a la acumulacion de fibrina en el tejido afectado,
impidiendo la reparacién normal 2° En un enfoque
experimental, Jiang et al. (2018) desarrollaron
un modelo animal basado en lesiones inducidas
por colagenasa, demostrando que la fibrosis
resultante es clave para entender los mecanismos
fisiopatoldgicos de la enfermedad, proporcionando
una via para su estudio detallado.®

Edad

Cilio et al. (2023) sefialaron que la edad vy la
curvatura del pene afectan significativamente los
sintomas fisicos y psicoldgicos de los pacientes,
segun el cuestionario de Peyronie (PDQ), mientras
gue el andlisis de Segundo y Glina (2020) mostro
una mayor prevalencia de la enfermedad en
hombres mayores de 50 afios, con el grupo de 41
a 50 afios siendo el mas afectado.’?® Estos estudios
refuerzan la relacién entre la edad, la fibrosis y la
progresion de la enfermedad, proporcionando una
vision amplia de los factores que influyen en su
desarrollo y gravedad.

Factores genéticos

La predisposicion genética a la enfermedad de
Peyronie ha sido un area clave de investigacion
en los Ultimos afios. Herati y Pastuszak (2016)
revisaron anomalias cromosdmicas y polimorfismos
relacionados con diatesis fibrética, destacando que
tanto los factores genéticos como los epigenéticos
pueden influir en la susceptibilidad a la fibrosis
en Peyronie y Dupuytren. Dolmans et al. (2012)
identificaron el locus WNT2 como un factor de
susceptibilidad genética compartida entre ambas
enfermedades.??>
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Hauck et al. (2004) sefialaron que los pacientes
con Peyronie presentaban niveles bajos de
al-antitripsina, lo que sugiere una posible variacion
genética en este gen. * Patel et al. (2020) indicaron
que los estudios genéticos recientes han vinculado
el gen SIM1 y los polimorfismos de un solo
nucledtido con la disfuncion eréctil, una condicion
comiUnmente asociada a Peyronie.*® Finalmente,
Paulis et al. (2022) observaron que la enfermedad
de Peyronie tiene una predisposicion genética de
tipo autosémico dominante, vinculada al estrés
oxidativo, lo que resalta la importancia de enfoques
terapéuticos basados en antioxidantes. Estas
investigaciones subrayan la naturaleza hereditaria
de la enfermedad y la interaccion entre factores
genéticos y ambientales.?’

Tabaquismo

La discusion sobre el tabaquismo como factor
de riesgo en la enfermedad de Peyronie revela
su impacto significativo. Gelbard y Rosenbloom
(2020) mencionan el tabaquismo, junto con el
trauma peneano, la obesidad y la hipertensidn,
como factores contribuyentes.?? Segundo y Glina
(2020) encontraron que el 64,17% de los pacientes
con Peyronie eran fumadores.!* Subrayando su
fuerte asociacion con la enfermedad.® Bjekic et al.
(2006) respaldaron esta relacién, sefialando que el
tabaquismo vy el alcohol influyen en su desarrollo,
ademas de otros factores vasculares.®

La Pera et al. (2001) identificaron una correlacion
significativa entre el tabaquismo y la enfermedad,
con un odds ratio de 4,6 y hasta 7,2 cuando se
consideraba de manera aislada. También observaron
una relacion con enfermedades cardiovasculares,
diabetes e hipertensién.* El-Sakka (2006) afiadié
qgue la prevalencia de Peyronie aumenta con
la edad, la obesidad y el tabaquismo, y que la
duraciény cantidad de cigarrillos consumidos influye
directamente.*® En conjunto, estos estudios destacan
el papel critico del tabaquismo en la aparicidon y
progresion de la enfermedad.

Deficiencias nutricionales

La discusion sobre las deficiencias nutricionales
en la enfermedad de Peyronie revela conexiones
importantes entre el estrés oxidativo y los niveles
de ciertos nutrientes. Paulis et al. (2022) subrayaron
el papel del estrés oxidativo como un factor
clave en los procesos inflamatorios relacionados
con Peyronie, destacando la posible influencia
de las deficiencias antioxidantes. ** Canat et al.
(2019) sefialaron que los hombres con Peyronie
presentaron niveles elevados de vitamina D en el
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suero, sugiriendo que esto podria ser un nuevo
factor de riesgo.*

Por otro lado, Gunes et al. (2018) encontraron
gue los pacientes con Peyronie mostraban niveles
significativamente mas bajos de elementos traza
como manganeso, cobre, zinc y hierro, lo que
indica que las deficiencias de estos minerales
podrian influir en el desarrollo de la enfermedad.
Estos estudios destacan la importancia de evaluar
tanto el estrés oxidativo como los desequilibrios
nutricionales en el manejo y tratamiento de la
enfermedad de Peyronie.®

Diabetes

La relacion entre la diabetes y la enfermedad
de Peyronie es destacada en varios estudios. La
Pera et al. (2001) encontraron una asociacion
significativa entre Peyronie y la diabetes, junto con
otras condiciones como tabaquismo, hipertension
y enfermedades cardiovasculares.®® Se sefiala
también que la diabetes es un factor de riesgo clave
para la enfermedad de Peyronie, ademas de otros
factores como el trauma peneano, la obesidad y
el tabaquismo.*®

Segundo y Glina (2020) confirmaron esta correlacion,
mostrando que el 43,02% de los pacientes con
Peyronie tenian diabetes.13 En conjunto, estos
estudios sugieren que la diabetes juega un
papel importante en el desarrollo y progresién
de la enfermedad, posiblemente a través de su
contribucion a la fibrosis y la disfuncion vascular.

Cardiovascular

La relacién entre la enfermedad de Peyronie y los
problemas cardiovasculares se destaca en varios
estudios. Gelbard y Rosenbloom (2020) mencionan
gue la hipertension es uno de los factores de
riesgo clave asociados con Peyronie, junto con
el tabaquismo, la obesidad y el trauma peneano.
La Pera et al. (2001) también encontraron una
asociacién significativa entre la enfermedad de
Peyronie y las enfermedades cardiovasculares,
ademads de otros factores como la diabetes y la
hipertension.?3°

Estos estudios sugieren que las condiciones
cardiovasculares juegan un papel importante en
la aparicion y progresion de la enfermedad de
Peyronie, probablemente debido a su impacto en
la salud vascular y el desarrollo de fibrosis.

El estudio aporta nuevos conocimientos al
sintetizar informacion reciente sobre los factores

FACTORES DE RIESGO Y ENFERMEDADES SISTEMI,CAS ASOCIADAS A
LA ENFERMEDAD DE PEYRONIE: UNA REVISION BIBLIOGRAFICA
p. 129 - 140

de riesgo y enfermedades sistémicas asociadas a la
enfermedad de Peyronie, destacando la interaccion
multifactorial entre predisposicion genética,
desequilibrios hormonales y factores externos
como microtraumatismos y tabaquismo. Ademas,
identifica la importancia de una deteccion temprana
y su impacto en la prevencion de complicaciones.
Las implicaciones de estos resultados refuerzan la
necesidad de optimizar estrategias diagndsticas
y terapéuticas, especialmente en poblaciones
subrepresentadas, promoviendo un enfoque
integral que mejore la calidad de vida y reduzca la
progresidn de esta condicidn.

5. Conclusiones

La enfermedad de Peyronie es una afeccion
caracterizada por la formacion de placas fibrosas en
el tejido del pene, provocando principalmente una
curvatura, dolor y dificultades en la funcion sexual.
Es el resultado de una compleja interaccion del
factores de riesgo, tanto fisicos como psicolégicos,
entre los mas relevantes se encuentran la edad,
microtraumatismos coitales, antecedentes
familiares de la enfermedad y ciertas condiciones
médicas como diabetes, hipertension y dislipidemia.
Ademads, existen mdltiples enfermedades sistémicas
que se han desarrollado con raiz en esta patologia,
como los trastornos metabdlicos que pueden
influir en la progresion y gravedad de la misma. La
deteccién temprana de la enfermedad de Peyronie,
como el dolor durante la ereccién del pene, ofrece
multiples beneficios tanto para la salud fisica como
emocional del paciente, el identificar la condicion
en sus primeras etapas permite implementar
tratamientos mas efectivos que pueden disminuir
la progresion de la enfermedad y minimizar los
sintomas, mejorando la calidad de vida sexual del
individuo por medio de intervenciones oportunas
que facilitan el manejo de los aspectos psicolégicos
asociados, como la ansiedad y la depresion,
gue pueden surgir a raiz de esta condicion. Al
fomentar la educacion y la concientizacion sobre
la enfermedad, se anima a los hombres a buscar
atencién médica sin temor, lo que favorece un
abordaje mas proactivo y menos estigmatizante
ya que optimiza el manejo clinico de la patologia
y promueve un bienestar integral ya que la salud
sexual en un eje fundamental en la sociedad.
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