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Enfermedad de Peyronie: Experiencia inicial en el manejo
con aplicacion de Verapamilo 5 mg/1 mL como terapia intralesional

Luis Alberto Romero Mendoza,* Eduardo Alonso Serrano Brambila,** Héctor Eduardo Meza Vazquez***

RESUMEN

Introduccién: Francois Gigot de la Peyronie describié la enfermedad de Peyronie en 1743. La prevalen-
cia aceptada es de 7%. La etiologia exacta es aun desconocida, los factores desencadenantes reporta-
dos son la penetracion forzada y trauma de pene. Se sugiere una alteracién en el proceso de cicatriza-
cién a nivel de la tunica albuginea, resultando en fibrosis y calcificacion. Material y métodos: Estudio
descriptivo, observacional, retrospectivo, transversal y analitico. Se realiz6 una revisién de expedientes
clinicos de pacientes con diagnéstico de enfermedad de Peyronie entre 2007-2009. Se revisaron 34
expedientes, la edad promedio fue de 56.7 afios, desde el inicio de sintomas al inicio del tratamiento
transcurrieron 15.3 meses. Resultados: 97% reporté angulacién peneana, con mejoria de 91%. La
angulacién subjetiva fue de 69°. Se reportd dolor en 88%, con 90% de mejoria. La disfuncidn eréctil
reportada fue de 44%, el tratamiento promedio registrado, 2.5 ciclos. Tiempo de tratamiento promedio, 11
meses. El 41% reportd trauma de pene. Conclusiones: Los datos demuestran que el Verapamilo
intralesional con un esquema de 5 mg/1 mL semanalmente por tres meses, tiene una alta efectividad.
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ABSTRACT

Introduction: Francois Gigot de la Peyronie described Peyronie’s disease in 1743. The accepted prevalence
is 7%. The exact etiology remains unknown, reported triggers are forced penetration and penile trauma. It
suggests an alteration in the healing process at the level of the tunica albuginea, resulting in fibrosis and
calcification. Material and methods: This study is descriptive, observational, retrospective, cross-sectional
and analytical. A review of medical records of patients with Peyronie’s disease between 2007 to 2009. 34
records were reviewed; the average age was 56.7 years. From onset of symptoms at baseline spent 15.3
months. Results: 97% reported penile angulation, with improvement of 91%. The subjective angle was 69°.
Pain was reported in 88% with a 90% improvement. Reported erectile dysfunction was 44%. The recorded
average 2.5 treatment cycles. The average treatment time of 11 months. 41% reported penile trauma.
Conclusions: The data show that intralesional verapamil with an outline of 5 mg/1 mL weekly for 3 months is
highly effective.
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INTRODUCCION

Francois Gigot de la Peyronie, cirujano barbero francés
que practico la medicina desde 1693 hasta su muerte en
1747, fue muy reconocido, actu6é como comandante del
cuerpo médico de Luis XIV, fund6 la Real Academia de
Cirugia en 1737 y se convirti6 en un prominente cirujano
en Paris. Su méas famosa contribucion a la Historia médi-
ca fue su clasico papel acerca de induratio penis plastica

en la cual describia nédulos deformantes y las induracio-
nes que provocan curvaturas del pene, en 1743.*

La primera descripcion de la enfermedad de Peyronie
fue realizada en el siglo XIII por Theoderic de Bolonia.? La
primera ilustracién en cadaveres fue demostrada por el
Anatomista Holandés Fredrik Ruysch en 1691.%

La historia epidemioldgica de la enfermedad de Peyro-
nie es inconsistente. El primer reporte fue publicado por
Polkey en 1928 y consistié en 550 casos.* En 1966, una
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publicacioén italiana reporté 3,600 casos.® Ludvik y Was-
seburger, en 1968, reportaron un rango de prevalencia de
0.3-0.7% en una clinica privada.® En 1991 Lindsday reali-
z6 un estudio en Minnesota revelando una prevalencia de
0.38%.” Devine demostré una prevalencia de 1% para pa-
cientes entre 30 y 65 afios de edad.® El rango de prevalen-
cia aceptado es de 7% en afios recientes.

La etiologia de la enfermedad de Peyronie se encuen-
tra sujeta a investigacion cientifica. La etiologia exacta es
aln desconocida, incluye conducta sexual anormal,®°
penetracién forzada y trauma de pene, causas bien cono-
cidas como factores etiolégicos! y aunque existen auto-
res que cuestionan estos factores causales, tienen impor-
tancia como eventos detonantes en el desarrollo de la
enfermedad.’? Actualmente las investigaciones sugieren
que la enfermedad de Peyronie presenta una aberracion
localizada en el proceso de cicatrizacién, similar a la for-
macién de cicatrices hipertréficas que se localizan a nivel
de la thnica albuginea, resultando en una fibrosis y calcifi-
cacion de la tunica. El impacto de los desérdenes sistémi-
cos como la diabetes mellitus, hipercolesterolemia, hiper-
lipidemia y la hipertension ha sido hipotetizado dentro de
la enfermedad de Peyronie.

Respecto a las diferencias raciales, existen pocos es-
tudios en la enfermedad de Peyronie. En uno de estos,
Shaw y cols., en una revision retrospectiva en tres hospi-
tales de Nueva Orleans entre 1994 y 2000 mostraron la
siguiente distribucion: 77.6% caucasicos, 9.4% afro-ame-
ricanos y 2.9% hispanicos.®

Dentro de la historia natural de la enfermedad de Peyro-
nie, en uno de los primeros estudios realizados con un
seguimiento de cinco afios Gelbard y cols., reportaron que
13% de los pacientes gradualmente se resuelven, 47% se
mantendran estables y 40% empeoraran.'*

En la literatura se presenta una amplia gama de rango
de edad entre los 20 y 84 afios, el paciente reportado mas
joven es de 19 afos, el problema es generalmente obser-
vado en pacientes entre los 40 y 70 afios de edad.”

Desde la primera descripcion de la enfermedad de Peyro-
nie en la literatura, los investigadores han buscado terapias
médicas con poco éxito confirmado, las terapias consisten-
tes contintan evadiendo al Urélogo, aunque las investigacio-
nes actuales sobre la patofisiologia molecular podrian en-
contrar una cura. Mdltiples opciones no quirlrgicas se
encuentran disponibles y podrian estabilizar, reducir la de-
formidad y mejorar la funcién sexual. Las opciones no qui-
rdrgicas para el tratamiento del dolor, la curvatura de la
enfermedad de Peyronie incluyen esquemas orales, topi-
cos, intralesionales, energia externa y una combinacién.4

= Dentro de las opciones en el tratamiento oral se encuen-
tran la vitamina E, Colchicina, Aminobenzoato de potasio,
Tamoxifeno, Carnitina, Arginina y la Pentoxifilina. El trata-
miento tépico con Verapamilo. El tratamiento intralesional
con esteroides, Colagenasa, Verapamilo e Interferon.

Respecto a la terapia intralesional con Verapamilo, éste
es un bloqueador de los canales de calcio, que in vitro se
ha demostrado su actividad de inhibir localmente la pro-
duccion de matriz extracelular por los fibroblastos, redu-
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ciendo la proliferacion de los fibroblastos, incrementa la
actividad de la colagenasa local y afecta la citoquinas
mediadas por fibroblastos.®® En 1994, Levine y cols.,?°
reportaron 14 hombres bajo aplicaciones intralesionales
bisemanales de Verapamilo por seis meses, una mejoria
significante en la placa asociada a angulacion, ademas de
una mejoria en la curvatura de 42%. El primer estudio alea-
torizado, ciego, fue publicado en 1998.2 En un estudio
con aplicacién intralesional de Verapamilo bisemanal de
10 mg de Verapamilo diluido en 6 mL de solucién salina
(10 mL) reporta 84% en la remisibn completa del dolor,
62% presentd una disminucién objetiva y medida de la
angulacion del pene de 5° a 75° (media de 30°) y so6lo 8%
de los pacientes presentaron un empeoramiento en la cur-
vatura del pene.?

JUSTIFICACION

La enfermedad de Peyronie es un desorden devasta-
dor, tanto fisico como psicologico que se manifiesta por
una cicatriz fibrosa inelastica a nivel de la tanica albugi-
nea, resultando en una cicatriz palpable a nivel del pene
en estado flacido, este desorden provoca deformidad pe-
neana incluyendo una curvatura, estrechamiento, acorta-
miento y erecciones dolorosas.

A pesar de las multiples opciones de tratamiento ofre-
cidas desde la descripcion de esta patologia por Francois
Gigot de la Peyronie aun queda un dilema y un reto tera-
péutico incluso en la actualidad.

En la literatura a nivel mundial existen mdltiples esquemas
de tratamiento; sin embargo, adn no existe un consenso mun-
dial ni lineamientos para el tratamiento de esta patologia.

Actualmente en México no existen referencias biblio-
graficas acerca del manejo de la enfermedad de Peyronie,
por lo cual este trabajo aunque es de tipo retrospectivo y
descriptivo propondra y aportara sin duda alguna un es-
guema terapéutico con resultados reales, en futuras refe-
rencias terapéuticas y bibliogréficas para el Ur6logo y An-
drélogo en México.

Esta informacion sera de utilidad en forma pionera a
futuros esquemas terapéuticos que podran evidenciarse
en estudios de tipo experimental.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Existen diversos estudios respecto al manejo terapéu-
tico intralesional de la enfermedad de Peyronie; sin em-
bargo, en México no existen reportes bibliograficos serios
que lo avalen.

La aplicacion de Verapamilo 5 mg/1 mL como terapia in-
tralesional en la enfermedad de Peyronie es actualmente un
recurso farmacolégico aceptable con resultados favorables.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
La aplicacion semanal de 5 mg/1 mL de Verapamilo

intralesional en pacientes con diagnéstico de enfermedad
de Peyronie ¢Es un tratamiento efectivo?
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OBJETIVOS
Obijetivo principal:

* Presentar la experiencia del Hospital de Especialida-
des del Centro Médico Nacional Siglo XXl (HE CMN
SXXI) en el manejo de la enfermedad de Peyronie con
aplicacion de Verapamilo 5 mg/1 mL semanal como
terapia intralesional, en el periodo entre 2007-2009.

Objetivos especificos:

« Determinar el inicio del cuadro clinico en los pacientes
con diagndstico de enfermedad de Peyronie.

» Reportar los signos y sintomas mas frecuentes en pa-
cientes con diagnéstico de enfermedad de Peyronie.

» Determinar el angulo de la curvatura peneana en los
pacientes con diagnostico de Enfermedad de Peyronie.

» Establecer el manejo terapéutico en los pacientes con
diagnédstico de Enfermedad de Peyronie.

HIPOTESIS

La aplicacion de Verapamilo 5 mg/1 mL semanal, como
terapia intralesional en la enfermedad de Peyronie disminuye
la sintomatologia clinica, corrige la angulacién peneana, asi
como reblandece y acorta la longitud de la placa fibrosa.

DISENO DEL ESTUDIO

« Tipo de investigacion: Descriptivo.

« Tipo de disefio: Observacional.

» Método de observacion: Transversal.
 Tipo de analisis: Analitico.

* Temporalidad: Retrospectivo.

METODOLOGIA
Material y métodos

Se realizé una revision de expedientes clinicos de los
pacientes citados a la Consulta Externa del Servicio de
Andrologia del HE CMN SXXI, con diagnéstico de enferme-
dad de Peyronie en el periodo entre 2007-2009; posterior-
mente se realizd una revision exhaustiva de los mismos
para presentar los sintomas y signos mas frecuentes, la
angulacion de la curvatura del pene, la terapéutica utilizada
y los resultados obtenidos hasta la actualidad.

* Universo y poblaciéon de estudio. El universo de es-
tudio esta constituido por pacientes referidos de otras
unidades hospitalarias y que acuden a consulta exter-
na del Servicio de Andrologia del HE CMN SXXI.

La poblacién de estudio son los pacientes con diagnos-
tico de Enfermedad de Peyronie.

La unidad de observacion seran los pacientes con diag-
noéstico de Enfermedad de Peyronie que fueron someti-
dos a tratamiento con terapia intralesional.

Tamafio de muestra. No requiere de calculo de tama-
flo de muestra por tratarse de un estudio de tipo obser-
vacional y retrospectivo.

Andlisis estadistico. Se utilizé estadistica descriptiva con
medidas de tendencia central y medidas de dispersion.
Método de muestreo: Revision de expedientes clini-
cos de acuerdo con los criterios de seleccion.

Criterios de seleccién

Criterios de inclusion. Pacientes de sexo masculino
qgue acuden regularmente a consulta externa del Servi-
cio de Andrologia con diagnéstico de enfermedad de
Peyronie en los cuales se inicia tratamiento con aplica-
cion de Verapamilo 5 mg/1 mL intralesional.

Criterios de no inclusién. Pacientes sin expediente
clinico completo. Pacientes en los que no se encontra-
ron registros acerca del seguimiento y evolucion duran-
te el periodo de aplicacion de Verapamilo.

Criterios de exclusion. Pacientes de sexo masculino
gue acuden regularmente a consulta externa de Andro-
logia con diagndstico de enfermedad de Peyronie que
inician las aplicaciones de Verapamilo 5 mg/1 mL intra-
lesional que abandonaron su tratamiento de forma vo-
luntaria o por motivos ajenos, que hayan completado
75% de su tratamiento.

Criterios de eliminacion. Pacientes de sexo masculi-
no que acuden regularmente a consulta externa de An-
drologia con diagnostico de enfermedad de Peyronie
que inician las aplicaciones de Verapamilo 5 mg/1 mL
intralesional y que abandonaron el tratamiento antes de
completar 25% de las mismas. Pacientes que presen-
ten intolerancia al tratamiento o reacciones adversas a
la aplicacion de Verapamilo 5 mg/1 mL. Pacientes con
anticoagulantes o con algun tipo de discrasias sangui-
neas. Pacientes que no acepten el tratamiento con
Verapamilo 5 mg/1 mL, aplicaciones semanales como
terapia intralesional.

Variables de estudio
Variables independientes.
» Verapamilo.
- Categoria: Cuantitativa, continua.
- Escala de medicion: Razon.
- Unidad de analisis: Miligramos.
- Definicion operacional: Bloqueador de los canales
lentos de calcio, presentacion dmpula 5 mg/2 mL.
Variables dependientes.
* Dolor.
- Categoria: Cualitativo.

- Escala de medicion: Ordinal, dicotomica.
- Unidad de andlisis: Presencia, ausencia.
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- Definicién operacional: Presencia o ausencia de dolor
durante las erecciones.

 Angulacion del pene.

- Categoria: Cuantitativa.

- Escala de medicién: Continua.

- Unidad de andlisis: Grados.

- Definicién operacional: Figura geométrica formada
en una superficie por dos lineas que parten de un
mismo punto; o también, la formada en el espacio
por dos superficies que parten de una misma linea.

» Variables a controlar.
- Ninguna.
Descripcion del estudio

Se seleccionaron los expedientes clinicos de los pa-
cientes del Servicio de Andrologia con diagnéstico de en-
fermedad de Peyronie que acuden regularmente a consul-
ta externa; posteriormente, de acuerdo con los criterios de
seleccioén se realiz6 una revision de los expedientes y
acorde con la tabla de recoleccién de datos se tomd la
informacion requerida. Finalmente se plasmaron en los
resultados, se expondran de forma sencilla y precisa.

e Consideraciones éticas. No existe ningun conflicto de
interés.

Organizacion

* Recursos humanos. El investigador y sus colaborado-
res.

» Recursos materiales. Infraestructura disponible del &rea
de Archivo Clinico del HE CMN SXXI.

« Capacitacion del personal. Recoleccién de datos, ana-
lisis estadistico.

* Financiamiento. Los recursos fueron aportados por el
investigador y sus colaboradores.

RESULTADOS

Se seleccionaron 49 pacientes con diagnostico de en-
fermedad de Peyronie de los cuales, de acuerdo con los
criterios de seleccion, se eliminaron 15 por no cumplir con
los criterios de inclusion, quedando 34 pacientes para el
estudio.

La edad promedio en afios fue de 56.7 (46-74).

Desde el inicio de sintomas hasta el momento de ini-
ciado el tratamiento transcurrié un periodo de 15.3 meses
(2-60).

En 97% (33) de los pacientes se reporté angulacion pe-
neana, de los cuales 76% (26) presentaron una angulacion
dorsal, 18% (seis) reportaron una angulacién lateral y sola-
mente 3% (uno) reporté una angulacién ventral. Durante el
tratamiento, solamente 91% (30) de los pacientes reporta-
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ron mejoria en la angulacién peneana y 9% (tres) no reporto
mejoria. Respecto a la correccién en la angulacion penea-
na, ésta fue en promedio de 66% (100-40%). La angulacion
subjetiva reportada promedio fue de 69° (30-90°).

Se reportd dolor en 88% (30) de los pacientes con una
mejoria durante el tratamiento de 90% (27), solamente 10%
(tres) no reporté mejoria durante o al finalizar su tratamiento.

La disfuncion eréctil se registré6 en 44% (15) de los pa-
cientes con una mejoria en 86% (13) de este grupo, de
ellos solamente 53% (ocho) se asoci6 tratamiento con in-
hibidores de la fosfodiesterasa tipo 5.

Durante el tratamiento de los pacientes, 91% (31) reci-
bié algun otro tipo de tratamiento, 9% (tres) solamente
fueron tratados con aplicacion de Verapamilo 5 mg/1 mL
intralesional. De estos pacientes, 71% (22) solamente re-
cibieron Colchicina; 3% (uno) recibio Sildenafil y 26% (ocho)
recibi6 ambos medicamentos durante su tratamiento.

El tratamiento fue en promedio de 2.5 ciclos (1-13) de
Verapamilo 5 mg/1 mL intralesional. Cada ciclo consta
de 12 aplicaciones semanales de Verapamilo 5 mg/1 mL
intralesionales.

El tiempo de tratamiento promedio fue de 11 meses (2-36).

Se registré el antecedente de trauma de pene durante
la actividad sexual en 41% (14) de los pacientes.

La presencia de una placa dorsal palpable fue reporta-
da en 100% de los pacientes. Solamente en un paciente
se reportaron dos placas fibrosas dorsales.

DISCUSION

Desde la descripcion de la enfermedad de Peyronie en
1743 por Francois de la Peyronie, se ha convertido en un
trastorno devastador tanto psicolégico como fisico, del cual
hasta la actualidad no se conoce su origen etiolégico, in-
volucrandose principalmente conductas sexuales, pene-
tracion forzada y trauma de pene como factores causales.

Las referencias bibliograficas a nivel mundial reportan
una incidencia variable desde 0.39% reportado por Lind-
say y cols.,” hasta 8.9% reportado por Mulhall y cols.,?
con variaciones de 1, 3.2, 3.6 y 7.1% reportados por otros
autores; sin embargo, a nivel nacional, México no cuenta
con una incidencia reportada.

En Estados Unidos actualmente se esperan 32,000 nue-
vOs casos anualmente, encontrandose que la edad prome-
dio al momento del diagnéstico es de 53 afios, con rangos
entre 19-83 afios, la incidencia més alta reportada fue en el
grupo de 50 a 59 afios. En la presente serie el promedio fue
de 56.7 con rangos entre 46 y 74 afios de edad.

En las series internacionales, se informa de pacientes
que iniciaron tratamiento desde los dos meses posterio-
res a la sintomatologia, lograndose tratamientos en fases
tempranas de la enfermedad lo cual se contrapone con lo
encontrado en esta serie donde el promedio de tiempo trans-
currido desde el inicio de sintomas hasta el momento de
iniciado su tratamiento fue de 15.3 meses con rangos en-
tre dos y 60 meses, probablemente se deba al periodo en
el cual el paciente realiza su tramite de envio a una Uni-
dad Médica de Alta Especialidad como es la nuestra.
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Tefekli y cols.,?* encontraron que los pacientes en fa-
ses tempranas de la enfermedad de Peyronie presentan
una angulacioén del pene < 60° y reportan una prevalencia
de disfuncion eréctil del 21%; nuestra serie reporta que
97% de los pacientes presentan angulacién peneana, con
predominio de una angulacién dorsal de 79%. Con una
mejoria significativa de 91%. Respecto a la correccion en
la angulacién peneana, ésta fue en promedio de 66%. La
angulacion subjetiva promedio reportada fue de 69° (30-
90°). En cambio la disfuncién eréctil se registr6é en 44% de
los pacientes con una mejoria en 86% y solamente a 53%
se asocid tratamiento con inhibidores de la fosfodiestera-
sa tipo 5.

En 1994 Levine y cols., popularizaron el uso de blo-
gqueadores de canales de calcio con Verapamilo en 14
pacientes, con aplicaciones bisemanales de verapamilo
por seis meses con dosis de 10 mg con resultados favora-
bles.?® Existen miltiples esquemas de aplicaciones con
Verapamilo intralesional; sin embargo, no existe a nivel
mundial un consenso que permita o defina los lineamien-
tos de tratamiento con farmacos intralesionales. Nuestro
estudio presenta un esquema de aplicaciones con Vera-
pamilo intralesional de 5 mg/1 mL semanalmente por 12
semanas (un ciclo). En nuestro estudio los pacientes reci-
bieron un promedio de 2.5 ciclos con rangos entre uno y
13 ciclos, por un periodo promedio de 11 meses, con ran-
go entre dos y 36 meses.

Se han asociado multiples factores causales para la
enfermedad de Peyronie entre ellos la conducta sexual,
la penetracion forzada y el trauma de pene. Durante nues-
tro estudio se reporté trauma de pene durante la actividad
sexual en 41% de los pacientes.

CONCLUSIONES

Los datos obtenidos demuestran que la aplicacion de
Verapamilo intralesional con un esquema de 5 mg/1 mL
semanalmente por 12 semanas, tiene una alta efectividad
en la remision de la sintomatologia de la enfermedad de
Peyronie, asi como la correccién de la angulacién de la
curvatura del pene y la disfuncién eréctil.

El presente trabajo de investigacién si bien es de tipo
descriptivo, es el primero de su tipo a nivel nacional en
reportar una patologia en Urologia tan variable en cuanto a
tratamiento en México y en el mundo.
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