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L'ipogonadismo maschile e sottotrattato?

Nazione Uomini di eta Sintomi TDS Numero totale | Sintomi curati Sintomi + Sintomi +
>50 (milioni) (milioni) di soggetti (%) biochimica biochimica
sottopostia (milioni) curati (%)
terapia
UE intera 81,77 16,35 113.000 0,69 4,09 2,76
Regno Unito 9,48 1,90 19.000 1,00 0,47 4,00
Irlanda 0,54 0,11 1.000 1,10 0,27 4,40
Spagna 7,92 1,58 12.000 0,76 0,40 3,04
Italia 10,86 2,17 11.000 0,51 0,54 2,03
Francia 10,13 2,03 10.000 0,49 0,51 1,97
Germania 13,27 2,65 50.000 1,89 0,66 7,55
America 40,72 8,14 648.000 7,96 2,04 31,84
Russia 17,00 3,40 18.400 0,54 0,85 2,16
Australia 2,93 0,59 9.100 1,54 0,15 6,17

Numero di uomini sopra 50 anni e di quelli sospettati di essere affetti da deficit
androgenico su base di sintomi (20%) o su base di sintomi, basso TT e CFT (5%),
rispetto al numero totale dei soggetti sottoposti a terapia in ciascuna nazione (sulla
base delle stime 2006).

| numeri dei soggetti curati si basano sulle cifre relative al biennio 2006-2007 fornite da
Intercontinental Medical Statistics (IMS), Bayer Russia e Medicare Australia.

Carruthers M. Aging Male 2009;12(1):21-28.


Relatore
Note di presentazione
Notes
On the basis of estimate that 20% of men over 50 in the general population of each region could be expected to have TD symptoms, on average only these men (0.69%) in most European countries were receiving treatment. Proportion was higher in the UK (1.00%) and Germany (1.89%), but lower in France (0.49%), Italy (0.51%) and Russia (0.54%)., Australia had higher figures (1.64%), in spite of tight state control measures on androgen use.  The USA has the highest treatment rate (7.96%) and this is increasing rapidly.

If the basis for the diagnosis was the more conventional combination of symptoms plus biochemical evidence of low total and free testosterone levels, androgen deficiency would be expected in at least 5% of men over 50, and percentage treatment  rates therefore four times higher. However, even on that basis, only in the USA do these exceed 10%.

References
Carruthers M. Time for international action on treating testosterone deficiency syndrome . Aging Male. 2009;12(1):21 – 28. <<p21, p22 Table II. 
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Raccomandazioni per screening per ipogonadismo

ISA, ISSAM, EAU,

Endocrine Society

Uomini affetti da
disfunzione erettile,
desiderio sessuale
ipoattivo ed eiaculazione
ritardata, cosi come
coloro che presentano
obesita viscerale e
disturbi metabolici,
dovrebbero essere
sottoposti allo screening
per TDS e relativa terapia

EAA, e ASA

o| livelli di T dovrebbero
essere misurati negli uomini
affetti da diabete di tipo 2
con sintomi riconducibili a
ipogonadismo

[ 'approccio terapeutico
inziale per tutti gli uomini
con ED e/o libido ridotta
dovrebbe includere la
determinazione dei livelli di
testosterone sierico

*Raccomandazione non a
favore di screening per
deficit androgenico nella
popolazione generale
*Propone che i medici
prendano in considerazione
I'individuazione dei casi
tramite la misurazione dei
livelli di testosterone nei
soggetti maschi affetti da
conclamati disturbi clinici in
cui vi e alta prevalenza di
livelli di testosterone bassi
0 per cui la terapia del
testosterone &
indicata/raccomandata
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Note di presentazione

Buvat J, et al. J Sex Med 2010; 7:1627-1656.
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Utilita dello screening

« Alcuni specialisti raccomandano lo screening del
testosterone per tutti I nuovi pazienti con disfunzione
erettile, specialmente per quelli che non hanno risposto
adeguatamente agli inibitori della fosfodiesterasi-5

* Le differenze nelle popolazioni dei pazienti e nelle
condizioni di comorbilita possono essere responsabili
del risultati contrastanti.

-Una difficolta significativa dello screening del
testosterone e rappresentata dal fatto che gli intervalli di
normalita per testosterone totale e libero variano anche
nel soggetti giovani e sani

Buvat J, Lemarie A. J Urol 1997;158:1764—-1767; Johnson AR Ill, Jarow JP. J Urol 1992;147:1542—-1543; Bhasin S, et al. J Clin Endocrinol
Metab 2006;91:1995-2010. Shabsigh R. J Sex Med 2005;2(6):785—-792. I
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Studio EMAS : criteri basati sull’evidenza
per I'identificazione di LOH

« EMAS Study: 3369 soggetti di eta Sintomi = Erezioni mattutine meno
compresatra40 e 79 anni sessuali frequenti

e 9 sintomi sono correlati in maniera
significativa ai livelli di testosterone
libero o totale = DE

» | livelli di testosterone totale <11
nmol/L e i livelli di testosterone libero Sintomi fisici | = Impossibilita aintraprendere
<220 pmol/L con la presenza di tre attivita fisica
sintomi sessuali sono stati definiti
come criteri diagnostici di LOH

= Calo del desiderio sessuale

» Impossibilita a camminare piu

s o : di 1 km
« La probabilita di presenza di sintomi S _
aumentava con la diminuzione dei = Impossibilita a piegarsi,
livelli di testosterone inginocchiarsi o abbassarsi
 Lapresenzaditre sintomi sessuali era | gintomi = Calo di energia

correlata piu strettamente con i livelli

e sicologici
bassi di testosterone P g

= Senso di tristezza

= Affaticamento

I Wu FC, Tajar A, Beynon JM, et al. N Engl J Med 2010;363(2):123-135. I


Relatore
Note di presentazione
This was a systematic investigation of a random population sample of 3369 middle-aged and elderly men (aged 40–79 years) to establish evidence-based criteria for identifying late-onset hypogonadism in the general population on the basis of an association between symptoms and a low 
testosterone level. The men surveyed were participating in the European Male Aging Study (EMAS) at eight European centers. Data were collected on the men’s general, sexual, physical, and psychological health, and total testosterone levels were measured in morning blood samples and free testosterone levels were calculated. Data were randomly split into separate training and validation sets for confirmatory analyses.
A total of 32 items were considered as possible candidates for symptoms of androgen deficiency on the basis of previous recommendations and studies; all items were then screened statistically and those that were significantly associated with total or free testosterone levels were selected for independent validation and further divided into symptomatic and asymptomatic categories. The findings were published in the New England Journal of Medicine 
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Screening per comorbilita

e | pazienti con condizioni cliniche associate a insulino
resistenza (obesita, diabete di tipo 2 e sindrome
metabolica) dovrebbero essere sottoposti allo screening
per deficit di testosterone, per comorbilita associate.

N

- E Iimportante misurare I'SHBG per stimare |l
testosterone libero calcolato (cFT)


Relatore
Note di presentazione
Buvat J, et al. J Sex Med 2010; 7:1627-1656.
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Condizioni con alta prevalenza di bassi livelli di
testosterone: screening raccomandato

 Massa in regione sellare o patologie della regione sellare,
radiazioni in regione sellare

« Terapie con farmaci che influiscono sulla produzione o sul
metabolismo del testosterone, ad esempio glucocorticoidi,
ketoconazolo e oppioidi

o Calo del peso associato all’HIV

« Nefropatia terminale ed emodialisi in atto
 Broncopneumopatia cronica ostruttiva da moderata a grave
o Infertilita

« Osteoporosi o fratture degli arti inferiori, specialmente negli
uomini giovani

e Diabete mellito di tipo 2

I Bhasin S, et al. J Clin Endocrinol Metab 2006;91:2000. I
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Misure di screening

« |l livello di testosterone totale sierico al mattino (testosterone libero piu
testosterone legato a SHBG)

- valori di testosterone al mattino <300ng/dL (10,4 nmol/L) sono indicativi di
ipogonadismo e devono essere confermati da un secondo test

- la diagnosi dovrebbe essere confermata ripetendo la misurazione del testosterone
totale al mattino e, negli uomini il cui livello di testosterone totale e vicino alla fascia
inferiore del range normale o in cui si sospettano anormalita di SHBG, tramite la
misurazione dei livelli di testosterone biodisponibile libero, utilizzando test validati

e L'ormone luteinizzante (LH) deve essere misurato per determinare se la causa é
primaria o secondaria

- livelli di LH < 2ng/mL sono indicativi di lesioni ipotalamiche (adenoma ipofisario,
trauma, ecc.) mentre livelli di LH >10 ng/mL sono indicativi di insufficienza testicolare
primaria

- livelli entro il range normale indicano una diminuzione, correlata all’eta, della risposta
ipotalamica ai livelli di testosterone in declino

- inoltre, anche i livelli di prolattina nel siero devono essere misurati per escludere la
presenza di un tumore ipofisario

I Bhasin S et al. J Clin Endocrinol Metab 2010 95:2536—-2559. I
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Questionari

e Sono stati proposti alcuni questionari a supporto dello
screening

- Sensibili ma non specifici

* Nel soggetti affetti da disfunzione sessuale, i colloqui
strutturati (ad esempio Androtest) si  dimostrano
abbastanza sensibili/specifici per sospetto
Ipogonadismo

* La diagnosi non deve essere basata esclusivamente su
guestionari/colloqui

I Buvat J et al. J Sex Med 2010;7:1627—-1656. I


Relatore
Note di presentazione
Buvat J, et al. J Sex Med 2010; 7:1627-1656.
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Questionario ADAM

* | ricercatori della St. Louis University hanno creato |l
guestionario ADAM ( Androgen Deficiency in the Aging
Male), che si e rivelato essere uno strumento altamente
sensibile (88%) ma con bassa specificita (66%),
principalmente a causa delle domande che identificano
| pazienti affetti da depressione

e Tuttavia, poiché molti uomini affetti da ipogonadismo
non si rivolgono al medico, gli strumenti come |l
guestionario ADAM possono essere utili per effettuare
lo screening dei sintomi clinici di ipogonadismo

[ )
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Questionario ADAM

Nota una riduzione del desiderio sessuale?

Nota una mancanza di energia fisica in generale?

Nota una riduzione della forza e/o resistenza fisica?

Ha notato una riduzione di statura (altezza)?

Nota una riduzione della capacita di “godersi” la vita?

Si sente triste o di cattivo umore?

Le sue erezioni peniene sono meno valide rispetto al passato?

8. Ha notato di recente un peggioramento della sua capacita di fare attivita
sportiva?

9. Tende ad addormentarsi subito dopo cena?

10. Ha notato di recente un peggioramento nella sua capacita lavorativa?

NoghkowhE

* |l questionario e da considerarsi positivo in presenza di un
S| alleriposte 1 0 7 0 a 3domande

[ ]


Relatore
Note di presentazione
For the AMS see UMAC, www.get-back-on-track.com or other sources. The AMS was validated in many languages. I allows a more detailed assessment as well as giving first information about severity of symptoms 
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« E chiaro che [lipogonadismo non viene curato
efficacemente

Lo screening deve essere effettuato su certe
popolazioni in conformita con le raccomandazioni,
come ad esempio:

- Pazienti nuovi con disfunzione erettile

- Condizioni cliniche associate alla insulino resistenza
(obesita, diabete di tipo 2 e sindrome metabolica)

e | guestionari possono essere utili per aprire il dialogo
col paziente

[ )
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