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Las hormonas

y la
conducta sexual masculina

La afirmacién de que “lo masculino es igual a testosterona” ya no es
absoluta. La teorfa de la aromatizacion, propuesta por el Dr. Carlos
Beyer, sefala la necesidad de la aromatizacion de los andrégenos a
compuestos estrogénicos para la adecuada y completa expresion de
la conducta sexual masculina en diversas especies, incluido el ser hu-
mano. En este articulo se demuestra la participacion de la testostero-
na y los estrogenos sobre la conducta sexual masculina y se presenta
evidencia de que cambios en los niveles de estas hormonas, ya sea por
avance de la edad, uso de farmacos, o patologias especificas, modifi-

can el interés sexual, la excitabilidad y la funcién sexual.

a expresion de la conducta sexual masculina en los mamiferos, en
respuesta a la presencia de una pareja que sea identificada como
idénea para la interaccién, requiere de una serie de factores
externos e internos. Entre los factores externos se encuentran
los ciclos circadianos y estacionales, la temperatura, etc. Los facto-
res internos incluyen un sustrato neural capaz de recibir y procesar
los estimulos externos, enfocar la atencién hacia ellos y desarrollar
un estado de motivacién sexual que atraiga al individuo hacia la
pareja. Estos componentes propician la bisqueda, el acercamiento
y la interaccién, lo que da lugar finalmente a las respuestas motoras y
genitales que hacen posible el apareamiento, que incluyen la monta con
movimientos pélvicos, la ereccién y la insercién peneana intravaginal, asi
como la eyaculacién. De este modo, dos expresiones fundamentales del compor-
tamiento sexual, la motivacién y la consumacién o ejecucién sexual, se integran

en el sustrato neural.
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Conductas reproductivas

@ Efectos activadores de la testosterona
sobre la conducta sexual masculina

El que se expresen patrones femeninos o masculi-
nos de comportamiento depende, como ya se mencio-
né en los articulos anteriores, de la organizacién es-
tructural y funcional que previamente haya adquirido
el sustrato neural (como femenino o como masculino)
por las acciones ejercidas por las hormonas esteroides
gonadales durante etapas especificas del desarrollo
prenatal y posnatal (efectos organizadores de las hormo-
nas). A partir de la pubertad, las hormonas gonadales
ejercen una accién facilitadora (efectos activadores)
sobre este sustrato neural, promoviendo la excitacién
sexual y la respuesta hacia la pareja.

En la mayoria de las especies de vertebrados, la tes-
tosterona es la principal hormona producida y secreta-
da por las génadas masculinas (los testiculos), y de esta
hormona depende la expresién del comportamiento
sexual masculino, de modo que éste se modifica al va-
riar las concentraciones de testosterona en la circula-
cién sanguinea.

La castracién de los individuos adultos da como re-
sultado una disminucién gradual de su conducta sexual
y el tratamiento subsecuente con testosterona restituye
la conducta a los niveles previos a la castracién. En for-
ma similar, en algunas especies, las fluctuaciones en las

concentraciones de testosterona circulante, relaciona-
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das con el fenémeno de estacionalidad, coinciden con
cambios en la expresién del comportamiento sexual.

La testosterona puede ser biotransformada en el or-
ganismo a través de dos vias metabdlicas: la 5-alfa-re-
duccién (conversién a 5-alfa-dihidrotestosterona, con
potentes efectos androgénicos en el tracto reproductor
masculino) y la aromatizacién (conversién a estroge-
nos como el estradiol). El papel funcional de estas dos
vias metabdlicas de la testosterona en el cerebro para
la expresién de la conducta sexual masculina fue ana-
lizado a partir de la década de 1970 por el grupo del
Dr. Carlos Beyer y por otros investigadores en México
y en el extranjero. Estudios metodolégicamente muy
sencillos, con un disefio farmacolégico adecuado, con-
dujeron a conclusiones relevantes.

@® Teoria de la aromatizacién

Las evidencias obtenidas en diversos laboratorios
mostraron que la 5-alfa-reduccién de la testosterona es
necesaria para mantener el crecimiento y la funcién
de las glandulas del tracto genital (préstata, vesiculas
seminales, etc.). Por la importancia de estas eviden-
cias, se plante6 un estudio pionero del Dr. Beyer con
el Dr. Peter McDonald y un grupo de estudiantes
en el Reino Unido, en el que se comparé el efecto del
tratamiento con testosterona y con 5-alfa-dihidrotes-
tosterona sobre la conducta sexual masculina de ratas
macho castradas. La testosterona, andrégeno aromati-
zable (capaz de convertirse a estrégenos), estimulé la
expresién de la conducta sexual masculina completa,
incluida Ia conducta de eyaculacién; en tanto que la
5-alfa-dihidrotestosterona, no aromatizable, no tuvo
ese efecto y sélo estimulé la presentacién de algunas
montas (McDonald y cols., 1970).

Posteriormente se comparé el efecto de diversos
andrégenos naturales, que son sintetizados en el or-
ganismo (como precursores o metabolitos de la tes-
tosterona), sobre la expresién de la conducta sexual
masculina y sobre el crecimiento de las gldndulas se-
xuales (prostata y vesiculas seminales) de la rata ma-
cho castrada. Se encontré que sélo los andrégenos
aromatizables, como la testosterona, la androstendiona
y el androstendiol, facilitaron la expresién de la con-
ducta sexual masculina, incluida la conducta de eyacu-



lacién, mientras que otros andrégenos muy potentes en
sus acciones sobre las glandulas sexuales sélo tuvieron
efectos parciales en la conducta sexual.

Ademss, las acciones de la testosterona sobre la
conducta sexual masculina se bloquean cuando se ad-
ministran en forma simultdnea compuestos que inter-
fieren con las acciones de los estrégenos (antiestrége-
nos) o que inhiben la aromatizacién (Pérez Palacios y
cols., 1975). Estas evidencias, en su conjunto, dieron
lugar a la “teorfa de la aromatizacién”, propuesta por
el Dr. Beyer, que sefiala que la aromatizacién de los
andrégenos, o sea, su conversién a estrégenos, es im-
portante para la expresién del comportamiento sexual
masculino. Esta propuesta ha sido confirmada y es apli-
cable a numerosas especies de mamiferos, aves, reptiles
y anfibios (Morali, 1998).

Algunos cuestionamientos a la teorfa de la aroma-
tizacién derivan de la observacion de que la 5-alfa-di-
hidrotestosterona es suficiente para facilitar la expre-
sién de la conducta de eyaculacién en algunas especies
como el cobayo y algunas cepas de ratones. Inclusive
en la rata macho castrada, la 5-alfa-dihidrotestoste-
rona facilita algunos aspectos de esta conducta. Este
efecto puede estar dado por su metabolito, el 3-beta,
5-alfa-androstandiol, el cual es capaz de interaccionar
con receptores a estrégenos y ejercer acciones estro-
génicas. Asfi, el tratamiento con este esteroide, solo o
en asociacién con 5-alfa-dihidrotestosterona, restituye
la conducta sexual de la rata macho castrada (Moral{
y cols., 1994). De este modo, la teorfa de la aromatiza-
cién es aplicable no sélo a hormonas que se convierten
de andrégenos a estrégenos, sino en general a hormo-
nas con efectos estrogénicos.

Hay que mencionar que en la rata macho castrada,
la sola administracién de estrégenos o de 5-alfa-dihi-
drotestosterona no resulta suficiente para facilitar la
expresiéon 6ptima de la conducta sexual masculina.
En cambio, la administracién simultdnea de estradiol
mas 5-alfa-dihidrotestosterona es igualmente efectiva
que la administracién de testosterona para facilitar
esta conducta. En su conjunto, las evidencias permiten
concluir que la expresién de la conducta sexual mascu-
lina es estimulada por la testosterona y las hormonas
(con acciones androgénicas o estrogénicas) resultantes

de su metabolismo (Morali, 1998).
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En estrategias experimentales mds recientes se han
utilizado ratones genéticamente modificados en los
que se suprime la funcién del gen de la aromatasa y
por lo tanto se reduce la produccién de estrégenos
a partir de andrégenos. En estos ratones adultos se
ha observado que se reduce la poblacién de neuronas
dopaminérgicas del drea predptica y del nicleo arcua-
to del hipotalamo en comparacién con ratones que no
fueron modificados. Esto muestra que los estrégenos
son fundamentales para la integridad y sobrevivencia
de las neuronas dopaminérgicas de estas dreas cerebra-
les, esenciales para la expresién de la conducta sexual
masculina. De este modo, esta deficiencia conductual se
revierte por la administracién de estrégenos.

En otras especies se pueden realizar manipulaciones
para conocer los mecanismos de regulacién de algin
proceso; en este caso, la conducta sexual o los efec-
tos de alguna sustancia, ya sea endégena (hormonas)
o exégena (farmacos); en el humano, se utilizan otras
herramientas para obtener conocimiento, como las de-
ficiencias que se presentan de manera espontanea (hipo-
gonadismo, sindrome de resistencia a los andrégenos).

Este tipo de anélisis en los humanos es muy com-
plejo, ya que el sustrato bioldgico se ve afectado por
muchos factores medioambientales, socioculturales y
psicoldgicos. Por estas razones, existen pocos estudios

orientados a establecer el efecto de las hormonas se-
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xuales sobre la conducta sexual humana. No obstante,
hay esfuerzos que han aportado informacién valiosa.

@ Efecto de los andrégenos en la
sexualidad masculina

Los varones con hipogonadismo reportan menor
actividad sexual, menor frecuencia de pensamientos
sexuales y de erecciones espontdneas que los hom-
bres con niveles normales de testosterona. Cuando es-
tos pacientes reciben tratamiento con testosterona se
restablecen la excitabilidad y el interés sexual. Estos
datos sugieren que la expresién de ambos componentes
de la sexualidad humana requiere de la presencia de
testosterona.

Otros estudios han abordado los efectos de la tes-
tosterona sobre la ereccién del pene. Estos reportan
que la restitucién con testosterona induce mayor rigi-
dez durante mas tiempo. Otro aspecto relevante son
las erecciones peneanas espontdneas que se presentan
durante la fase de movimientos oculares rapidos del
suefio. Se ha propuesto que durante esta fase del suefio
se “apagan” las células noradrenérgicas del locus coeru-
leus, cuyas proyecciones espinales estdn relacionadas
con el tono inhibitorio en el pene. Por eso, al apagar
estas células se pierde la inhibicién constante, lo que
permite que se exprese el tono excitatorio y ocurra una
ereccién. Se ha visto que estas erecciones nocturnas se
alteran en los varones con hipogonadismo, y que son
restablecidas con el tratamiento sustitutivo con testos-
terona. En hombres con funcién gonadal normal, la
administracion intramuscular de testosterona no mos-

tré efectos sobre la frecuencia, intensidad o duracién
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de las erecciones nocturnas cuando fueron evaluadas
mediante la determinacién de la circunferencia del
pene, pero s{ se observé un ligero aumento en la rigidez
del pene.

En hombres con funcién testicular normal, la admi-
nistracién de un antagonista de la hormona liberadora
de gonadotrofinas —que resulta en una reduccién en los
niveles de andrégenos— disminuyé el interés y la ac-
tividad sexual. De manera notable, la inyeccién de
dosis relativamente bajas de testosterona contrarresté
estos efectos inhibidores. Esto indica que la mayoria
de los varones tiene mds testosterona circulante que la
necesaria para mantener una funcién sexual normal.

Aunque no hay duda de la participacién de la tes-
tosterona sobre la diferenciacién sexual en el desarro-
llo temprano y la pubertad, atin no es claro cuil es su
participacién en el inicio de la excitabilidad sexual.
Asi, en adolescentes, la fraccién libre de testosterona
en la circulacién sanguinea (proporcién de testoste-
rona que esta disponible para ejercer sus efectos en el
organismo) estd relacionada directamente con la mo-
tivacién sexual y no con las etapas de desarrollo pu-
beral. Por el contrario, cuando se hizo un seguimiento
por tres afios, se observé que el estadio de desarrollo de
la pubertad tiene mayor valor predictivo del interés
y la conducta sexual que el indice de testosterona li-
bre. Esta aparente contradiccion se explica por el efec-
to diferencial de la testosterona sobre la excitabilidad
sexual en los estadios de desarrollo puberal, que invo-
lucran cambios en el nimero y la sensibilidad de los
receptores a androgenos.

Por otra parte, se han observado cambios relacio-
nados con la edad: se sabe que en sujetos envejecidos
hay alteraciones en la retroalimentacién negativa por
testosterona en el eje hipotdlamo-hipéfisis-génada. Es-
to disminuye los niveles de hormona luteinizante vy,
por lo tanto, se reducen los niveles de testosterona
y aumenta la globulina transportadora de hormonas se-
xuales en la sangre. Esto hace que haya menos testos-
terona libre disponible y que surja la posibilidad de que
la sensibilidad de los receptores a andrégenos disminu-
ya. También se observé una disminucién de erecciones
nocturnas que se relaciona con la edad avanzada. Estos
datos sugieren que la pérdida de excitabilidad sexual
relacionada con el envejecimiento estd dada por alte-



raciones de un mecanismo central dependiente de la
testosterona.

Al analizar la relacién entre hormonas sexuales, dis-
funcién eréctil e impulso o deseo sexual en hombres de
entre 40 y 79 afios de edad, mediante una serie de pre-
guntas de un instrumento (Brief Male Sexual Function
Inventory), se observé que niveles mas altos de testoste-
rona total y testosterona libre estaban relacionados con
una calificacién mayor en el apartado de funcién eréc-
til, y que los altos niveles de testosterona libre también
se relacionaron con una mayor puntuacién en el apar-
tado de impulso sexual. Se observé también que la edad
avanzada estuvo relacionada con una disminucién de
testosterona libre y de la funcién sexual. Al ajustar por
edad, sélo se mantuvo la relacién entre la testosterona
total y la funcién eréctil. Sin embargo, ciertas comor-
bilidades que se consideran factores de riesgo para la
disfuncién eréctil (diabetes, hipertensién, enfermedad
coronaria y tabaquismo) no modificaron las asociacio-
nes entre los niveles de andrégenos y las evaluaciones
de funcién sexual. Otros estudios coinciden con éste en
que la disminucién de la testosterona libre se relacio-
na con la edad avanzada y tiene una estrecha correla-
cién con la disfuncién eréctil.

@® Efecto de los estréogenos en la

sexualidad masculina

El hecho antes sefialado de que el tratamiento de
remplazo con testosterona mejora la funcién sexual
de los pacientes ha hecho pensar que la disfuncién
sexual en los hombres con hipogonadismo se debe a
la deficiencia de andrégenos. Esta idea coincide con la
creencia generalizada de que la funcién sexual masculi-
na estd determinada por los andrégenos, sin considerar
que éstos se metabolizan.

Aproximadamente, 80% de los estrégenos circu-
lantes en el hombre derivan de la aromatizacién de la
testosterona, de tal manera que la disminucién en los
niveles de testosterona en suero se asocia con una dis-
minucién en los niveles de estradiol. A pesar de esto,
practicamente se ha desdefiado el papel potencial que
puede tener la deficiencia de estrégenos.

Los receptores a estrogenos, a través de los cuales
se ejercen sus efectos hormonales, estdn ampliamente

l Las hormonas y la conducta sexual masculina

80% de los estrégenos circulantes

en el hombre derivan de la
aromatizacion de la testosterona,
de tal manera que la disminucién
en los niveles de testosterona en
suero se asocia con una disminuciéon

en los niveles de estradiol
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distribuidos en el organismo. En el cerebro, estos re-

ceptores se observan, entre otros sitos, en las regiones
que participan en el control de la conducta sexual mas-
culina (4rea predptica media, amigdala medial, nicleo
de la base de la stria terminalis).

También se ha propuesto que algunos de los efec-
tos de la testosterona sobre el interés y la excitabilidad
sexual pudieran estar mediados por su aromatizacién
a estradiol. Asf, la administracién de un inhibidor
de la aromatizacién reduce la libido y la funcién eréc-
til, lo cual sugiere que estos procesos dependen de
andrégenos y de estrégenos. Ademds, en varones, el
deseo sexual disminuye en paralelo con la reduccién
en los niveles séricos de estradiol.

En pacientes con cdncer de préstata que estdn en
terapia hormonal con estrégenos, se ha observado que
tienen una mayor actividad sexual que los pacientes
castrados que no reciben tratamiento con estrégenos.
Las evidencias también sefialan que aquellos pacientes
que tenfan una vida sexual activa antes del tratamien-
to tienen después una mayor actividad que los que ya
no eran sexualmente activos. La edad, al igual que en
el caso de los andrégenos, también influye en el efecto
de los estrégenos sobre la sexualidad masculina.

Se requerirfan estudios mas profundos y cuidadosos
para determinar de qué manera los estrégenos afectan
la libido de los pacientes con cancer de préstata. Tal
vez serfa interesante explorar si estos pacientes conti-
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ndan su actividad sexual en ausencia de erecciones, lo

cual indicarfa su interés sexual aun cuando la falta de
ereccién imposibilite el coito.

En pacientes con cdncer de préstata que reciben
monoterapia con antiandrégenos, se ha observado que
mantienen un mayor interés sexual que los pacientes
castrados que no reciben este tratamiento. Se ha su-
gerido que este efecto puede deberse a que la ocupa-
cién del receptor a andrégenos hace que haya altos
niveles de testosterona en la circulacién, la cual se
aromatiza y eleva los niveles circulantes de estrégenos.
Estos hallazgos permiten confirmar la complejidad de
estudiar el efecto de las hormonas sobre la conducta
sexual en humanos. Esta complejidad se deriva, por
un lado, de la influencia de un sinndmero de facto-
res medioambientales, socioculturales y psicolégicos
que constituyen variables que no siempre se pueden
controlar y, por el otro, de las limitaciones éticas, tec-
nolégicas y metodolégicas propias de los estudios con
humanos.

® Conclusiones

En estudios con animales de experimentacién se
ha demostrado la importancia de la aromatizacién
de la testosterona y de las acciones de esteroides con
efectos estrogénicos en la regulacién de la conducta
sexual masculina. Las evidencias muestran que la teo-



rfa de la aromatizacion, cuya validez se ha demostra-
do en modelos animales, podria ser aplicable también
para el humano, pues el tratamiento con estrégenos en
varones que presentan condiciones asociadas a bajos
niveles de hormonas sexuales favorece el interés y la

excitacién sexuales.
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