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ABSTRACT

Introduction and Objective: Hypercholesterolemia and other vascular risk factors for atherosclerose
are commonly associated with impotence. The main purpose of this study is to determine the possible effects of
the hypercholesterolemic diet in the following parameters: a)- the thickness of rabbit penile albuginea tunica,
b)- surface of smooth muscle cells in the corpora cavernosa, c)- blood analysis of cholesterol and testosterone.

Methods: Twenty-seven, 8 weeks old New Zealand male rabbits were randomly divided into 3 groups:
group-1: the animals were treated with standard diet (low cholesterol) during 10 weeks; group-2: the animals
were treated with hypercholesterolemic diet (high cholesterol) during 5 weeks; group-3: the animals were
treated with hypercholesterolemic diet during 10 weeks. After the period determined, the animals were sacrificed
and the penises were dissected. The morphologic characteristics of the penis and the blood levels of cholesterol,
triglycerides and testosterone were determined. The morphometric analysis was performed with the aid of a
computed system.

Results: The main penile size in the control group (group-1) was 2.45 cm, in group-2 was 2.54 cm, and
in group-3 was 2.56 cm. There was no statistically significant difference between the groups. The main thickness
of the penile tunica albuginea and the surface of smooth muscle cells wenen7@nd 139834im? in the
control group, 810.2im and 142344im? after 5 weeks with hypercholesterolemic diet and 10gm3and
145345um? after 10 weeks with hypercholesterolemic diet, respectively. The statistic analysis showed increase
in the tunica albuginea after 10 weeks in the animals with hypercholesterolemic diet. The blood levels of
cholesterol and testosterone were 100 mg/100 ml and 168.4 ng/dl in the control group, 103.4 mg/100 ml and
217 ng/dl after 5 weeks with hypercholesterolemic diet and 314.1 mg/100 ml and 1097 ng/dl after 10 weeks
with hypercholesterolemic diet, respectively.

Conclusion: A period of 10 weeks of hypercholesterolemic diet induced increase of the thickness of
rabbits penile tunica albuginea and increase in the blood levels of cholesterol and testosterone.
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INTRODUCAO na organica atinge indices de 50% na populagdo com
50 anos (1), porém estes valores vao aumentando nos
A erecdo peniana € um fendbmeno multifa- grupos mais velhos.
torial que envolve varios sistemas. Fatores que alte- O aumento na frequiéncia de impoténcia com
ram qualquer um destes, podem contribuir para a idade tem sido associada as altera¢gdes arteros-
disfuncgéo erétil. Os principais fatores de risco envol-cleréticas nas artérias do pénis (2). Estudos em ani-
vidos sdo o fumo, diabetes, hipertensao arteriaimais tém demonstrado diminuicdo do relaxamento dos
sistémica e hipercolesterolemia (1). Entretanto, dd-vasos sangliineos da musculatura lisa dos corpos ca-
vidas existem sobre a fisiopatogenia da disfuncdovernosos, decorrente de alteragées no endotélio dos
erétil organica. A incidéncia de impoténcia masculi- vasos, causados pela hipercolesterolemia (3). O me-
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canismo da disfuncdo do endotélio, assim como ogénis foi pesado com balanca eletrénica e mensurado
efeitos da hipercolesterolemia na musculatura lisa eatravés de um paquimetro (3 medidas). Apés colora-
na tunica albuginea do corpo cavernoso nao forantdo com hematoxilina e eosina foram quantificadas a
completamente elucidados. espessura da tlnica albuginea e a area corresponden-

A tanica albuginea peniana é uma espessa ¢e a musculatura lisa do corpo cavernoso. Para tal foi
nao distensivel bainha que envolve os corpos caverdtilizado o computador Leica 500 para a analise
nosos. Possui papel importante no mecanismo de erenorfométrica. Este consta de um software que per-
cdo e afeccbes desta tlnica podem ser responsaveisite a avaliagdo histomorfométrica quantitativa e
por quadros de disfungéo sexual (4). qualitativa. A lamina histologica em estudo é demons-

O propoésito deste estudo € demonstrar ostrada no monitor do computador. Marca-se a exten-
efeitos da dieta hipercolesterolémica nas caracterissao que deseja-se mensurar, através de uma régua que

ticas morfométricas do pénis de coelhos. € apresentada na barra de ferramentas do software, e
) obtém-se o valor da medida. Na mensuracdo da
MATERIAL E METODOS albuginea, o procedimento foi repetido em 3 locais

diferentes da tunica, e realizado uma média aritméti-

O estudo foi desenvolvido no periodo de ja- ca para aproximar-se mais fielmente do valor real da
neiro a agosto de 1999. sua espessura no animal em estudo. A area corres-

Animais: foram utilizados 27 coelhos machos pondente ao musculo liso foi avaliada da seguinte
da ragca Nova Zelandia, com idade de 80 dias no iniforma: selecionou-se a cor que representava o mus-
cio do experimento. Foram divididos, de forma culo na coloracdo utilizada e solicitou-se a
randomizada, em 3 grupos: mensuracao desta area. O procedimento foi repetido

Grupo-1: composto por 7 coelhos que rece-3 vezes e realizado média aritmética dos resultados.
beram durante 10 semanas dieta purina padréo para a Andlise estatistica: a comparacéo envolven-
idade e raca. do variaveis independentes foi feita utilizando o tes-

Grupo-2: composto por 10 coelhos que rece-te do Qui quadrado com fator corretivo de Yates. Para
beram durante 5 semanas dieta hipercolesterolémicadentificar contraste entre grupos foi utilizado teste

Grupo-3: composto por 10 coelhos que rece-de Duncan. Os resultados foram considerados signi-
beram durante 10 semanas dieta rica em colesterolficativos quando p < 0.05.

Dieta: Dieta purina era composta por racao
rica em sais minerais e proteinas, com baixos indiceRESULTADOS
de colesterol.

A dieta hipercolesterolémica constitui-se de Os resultados estdo dispostos a seguir con-
racdo purina acrescida de 0.5% de colesterol puro @orme os grupos delineados previamente na
4% de gordura animal, foi preparada semanalmentenetodologia:
pelos pesquisadores. Grupo-1 (grupo controle) (Tabela-1)

Foi fornecido aproximadamente 150 gr de ra- Os animais tiveram um aumento do peso cor-
cao/ diariamente para cada coelho e agua livrementeporal total de aproximadamente 620 gr no final do ex-

Experimento: Os animais receberam duran-perimento. A média do comprimento e peso penianos
te o periodo pré determinado a dieta para cada grupdoi 2.45cm e 0.46 gr, respectivamente. A média da area
Apé6s, foram anestesiados com tiopental intra-correspondente ao musculo liso do corpo cavernoso
peritonial (5 mg/100 gr de peso) e coletado sangudoi 139834um? e da espessura da albuginea foi
venoso da orelha para dosagem sérica de testostero@&7.Jum (Figura-1). A dosagem sérica da testosterona
total, colesterol total e trigliceridios. Foram sacrifi- foi 168.4 ng/dl, o colesterol total 100 mg/100 ml e os
cados no mesmo momento, com 5 ml de cloreto ddrigliceridios 98.2 mg/100ml (médias).
potassio a 10% intra cardiaco. Realizado, entdo, am- Grupo-2 (5 semanas de dieta hipercolestero-
putagéo peniana ao nivel das glandulas de Cowper. @mica) (Tabela-2)
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Tabela 1 Grupo controle

Peso do Pénis Hormoénios

coelho

Pré Pés Peso Tamanho TA  Corpo T Colesterol HDL LDL Tg

() (ar) (gr)  (um)  (um) Cavernoso (ng/dl)  Total (mg/100ml) (mg/100ml) (mg/100ml)

(um?) (mg/100ml)

1 2600 3500 0.40 2.5x0.5 830.0 133752 217.0 100.0 <10 92.3 88.3
2 2700 3500 0.40 2.3x0.6 760.2 139875 201.0 100.0 <10 76.0 70.0
3 2800 3300 0.53 2.5x0.7 803.3 139000 118 100.0 <10 76.0 70.0
4 3000 3500 0.55 2.7x0.5 684.7 143210 186.0 100.0 15.4 96.9 92.5
5 2500 2900 0.34 2.1x0.5 753.2 142137 189.0 100.0 <10 61.0 145.0
6 2600 3500 0.52 2.7x0.6 794.4 135789 150.0 100.0 10.5 92.0 92.3
7 2700 3100 0.50 2.4x0.7 743.0 145075 118.0 100.0 19.7 93.9 129.0

TA = tlnica albuginea; T = testosterona; Tg = trigliceridio

O aumento médio do peso neste grupo, no Grupo-3 (10 semanas de dieta hipercoles-
final do estudo, foi de 1070 gr. A média do compri- terolémica) (Tabela-3)
mento e peso penianos foi 2.54 cm e 0.48 mg, respec- A média do aumento do peso dos animais

tivamente. A area do musculo liso e a espessura dii 920 gr, do comprimento peniano foi 2.56cm e o
tinica albuginea foi 142344n? e 810.2um, respec-  peso do pénis foi 0.47gr. A area média do musculo
tivamente. A média da dosagem da testosterona foliso do corpo cavernoso e a espessura da albuginea
217 ng/dl, o colesterol total 103.4 mg/100 ml e osfoi 145345um? e 1045.8m (Figura-2), respectiva-
trigliceridios 114.6 mg/100 ml . mente. O valor médio da testosterona foi 1097ng/dl,

Tabela 2— Grupo que recebeu durante 5 semanas dieta rica em colesterol.

Peso do Pénis Hormonios
coelho
Pré Pd6s Peso Tamanho TA Corpo T  Colesterol HDL LDL Tg
() (@) (gr) (um) (um) Cavernoso (ng/dl)  Total  (mg/100ml) (mg/100ml) (mg/100ml)
(um?) (mg/100ml)
1 2600 3200 0.53 2.3x0.5 805.3 145625 180.0 123.0 19.8 117.8 76.6
2 2900 3300 0.61 2.4x0.65905.4 139856 209.0 105.0 11.9 293.9 196
3 2500 3000 0.70 2.5x0.6 798.3 138998 169.0 86.0 13.7 87.0 96.1
4 2600 3400 0.56 2.1x0.6 799.8 142152 291.0 102.0 18.4 103.6 100.0
5 3000 3500 0.57 2.5x0.6 802.6 140201 186.0 139.0 17.7 157.3 70.0
6 3000 3500 0.61 2.5x0.6 810.3 129878 256.0 98.0 15.3 102.5 100.2
7 2400 2900 0.52 2.4x0.6 823.2 148999 245.0 107.0 12.4 104.2 102.3
8 2600 3100 0.54 2.3x0.5 745.2 133654 236.0 90.0 13.8 204.3 95.3
9 2700 3100 0.68 2.2x0.6 805.0 151020 259.0 100.0 15.3 178.9 112.4
10 3100 3500 0.72 2.5x0.6 806.0 153057 139.0 116.0 11.2 100.2 197.1

TA = tlnica albuginea; T = testosterona; Tg = trigliceridio
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Tabela 3— Grupo com dieta rica em colesterol por 10 semanas.

Peso do Pénis Hormonios
coelho
Pré Pd6s Peso Tamanho TA Corpo T Colesterol HDL LDL Tg
(gr) (gn) (gr) (um)  (um) Cavernoso (ng/dl) Total  (mg/100ml) (mg/100ml) (mg/100ml)
(um?) (mg/100ml)
1 2800 3200 0.64 2.8 x0.5 1051.2 142356 1119.0 225 45.1 165.9 70.0
2 2600 3300 0.5 2.3 x0.5 985.3 148769 1500.0 >500 23.7 442.5 169.0
3 2800 3800 0.45 0.22x0.7 998.2 138596 1136.0 >500 25.1 438.1 184.0
4 3200 4300 0.45 2.2 x0.6 1122.3 135789  927.0 250 35.5 195.9 92.7
5 3000 4300 0.45 2.0 x0.7 1054.2 149563  934.0 133 25.9 91.8 76.2
6 2600 4000 0.46 2.2 x0.5 945.3 142345 1500.0 224 32.9 176.6 72.2
7 3000 3200 0.50 2.5 x0.5 1098.5 148963 873.0 208 10.3 203.4 74.3
8 2800 3100 0.50 2.8 x0.5 1048.9 145236  907.0 124 30.9 79.1 70.0
9 2600 4100 0.25 2.0 x0.5 1054.0 157015 980.0 477 10.0 471.2 98.8
10 2800 4100 0.58 2.3 x0.6 1095.0 145017 1094.0 >500 13.8 425.2 305.0

TA = tlnica albuginea; T = testosterona; Tg = trigliceridio

do colesterol 314.1 mg/100 ml e trigliceridios totais testosterona e colesterol total foram significativamen-
122.2 mg/100 ml, respectivamente. te maiores neste mesmo grupo.

A andlise estatistica comparativa entre os .
grupos nao evidenciou alteragdes significativas noDISCUSSAO
peso e comprimentos penianos; assim como, na area
correspondente ao musculo liso cavernoso e dosagem Este estudo demonstra os efeitos da dieta rica
de trigliceridios. Houve aumento significativo (p < em colesterol no pénis de coelhos, colaborando com
0.05) na espessura da tunica albuginea somente apéstras pesquisas que vém surgindo, que procuram es-
10 semanas de dieta rica em colesterol. Os niveis delarecer a fisiopatogenia da disfuncéo erétil masculina.

hog 4

Figura 1 — Corte da tunica albuginea do pénis de animal Figura 2 — Corte da tunica albuginea do pénis de animal do
do grupo controle, que recebeu somente dieta purina, de-grupo-3, que recebeu dieta hipercolesterolémica durante 10 se-
monstrando a espessura da albuginea - 794 (HE, X manas, demonstrando albuginea espessada — 1064 (HE,
400). X 400)
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Jinemann, em recente trabalho, avaliou atelial, porém este comportamento néo foi reprodu-
acao da dieta hipercolesterolémica no pénis, demonszido quando analisado independentemente a acéo da
trando uma diminuicdo da membrana basal e dimi-testosterona e do colesterol sobre os vasos sangui-
nuicdo dos contatos da membrana entre as célulaseos (11). Neste estudo constatamos aumento da
interferindo com a transmissao intercelular da exci-testosterona no grupo com alteracfes da albuginea,
tacao (1). Constatou também uma diminuicdo da arehaveria entdo um mecanismo direto ou indireto da
correspondente a musculatura lisa cavernosa, fattestosterona, quando em niveis supra fisiologicos,
este ndo identificado neste estudo, talvez pelo méem induzir espessamento da tunica?
todo de mensuracao utilizado pelos autores, micros- Ao longo do tempo tem-se procurado deter-
copia Optica associada a computador Leica neste minar a fisiopatogenia da disfungéo erétil com o in-
eletrénica naquele. Este mesmo estudo demonstrouyito de poder melhor tratar os individuos que possu-
associado as fibras musculares diminuidas, um auem incapacidade de obter rela¢cdes sexuais satisfa-
mento da densidade do tecido conectivo do corpdérias. Frente a isto, estudos experimentais compa-
cavernoso (1). Comparativamente, detectamos emando diferentes fatores de riscos e suas alteragoes
nossa pesquisa, aumento da espessura da tunice pénis tém colaborado para este fim, portanto de-
albuginea apés 10 semanas de dieta acrescida dem ter sua pratica estimulada.
colesterol, podendo corresponder a agédo do coles- .
terol no tecido conectivo, tornando-o mais denso,CONCLUSAO
com perda da distensibilidade.

Recentemente, tem ocorrido um crescente A dieta hipercolesterolémica, por um peri-
interesse pelo estudo da forma estrutural e funcionabdo minimo de 10 semanas, foi responséavel pelo
da tanica albuginea, bem como seu papel ho mecaaumento dos niveis séricos de testosterona e do
nismo da erecdo peniana (4,5). Tais fatos ainda nacolesterol total. Houve também um espessamento
foram totalmente compreendidos, necessitando ainsignificativo da tanica albuginea que envolve os
da estudos maiores nesta area. corpos cavernosos. Nao constatamos alteragdes na

A tunica albuginea é formada por fibras area correspondente ao musculo liso do corpo ca-
elasticas e colageno, estando envolvida com o mevernoso ou diferengas no peso e comprimento
canismo da erecéo, participando das etapas dpenianos.
extensibilidade, complacéncia e venocluséo (6). As R
fibras colagenas possuem elasticidade limitada deREFERENCIAS
vido a sua configuracado molecular, as elasticas, as

quais sdo compostas de elastina e microfibrilas, po4.
dem alongar-se até 150% a mais do seu tamanho
inicial (7). Defeitos nestas fibras alteram a hemodi-

namica e complacéncia do pénis, podendo levar a
disfuncéo erétil (8). 2.

Demonstramos, pela analise morfométrica,
espessamento da albuginea na vigéncia de niveis ele-
vados de colesterol. Seria 0 espessamento um dos
fatores responsavel pelo mecanismo da disfuncao
erétil em homens hipercolesterolémicos?

A hipercolesterolemia estimula a producao
de testosterona tanto pela glandula supra-renal quar8.
to pelo testiculo (9,10). Elevados niveis de testos-
terona associados ao aumento do colesterol sérico
parecem piorar o mecanismo de relaxamento endo-
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