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ASPECTUL CLINIC SI TEORETIC DE ADMINISTRARE
A a.-ADRENOBLOCATORILOR IN TRATAMENTUL
PROSTATITEI CRONICE

R. Turcanu, I. Codreanu, A. Tanase
Catedra de Urologie si Nefrologie chirurgicala USMF «N. Testemifanu»

Prostatita cronica este una din cele mai raspandite patologii a aparatului urogenital. Frecventa
prostatitei cronice in populatia generala e de la 5% pina la 8% «J.C. Nickel, 1999» sau de la 30 pina
la 40% barbati de varsta reproductiva sufera de prostatita cronica si pina la 80% e depistata la virsta
de peste 60 ani.

Importanta clinica a problemei prostatitei cronice este evidenta si datorita frecventei vizitelor
medicului de familie timp de un anin legatura cu prostatita cronica (1850593) ce depasiste indicele
analogic pentru pacientii cu adenom de prostata (1709053) si cancer(887341) «National Kidney and
Urologic Diseases Advisory Board, 1990».

Este important de mentionat ca, prostatita cronica ingloba mai multe forme de patologii cu ta-
blou clinic asemanator, insa care necesita tratament specific fiecarei forme in parte.

Clasificarea prostatitei (NIH, 1995)

. Prostatita bacteriana acuta (proces infectios acutin prostata)
Categoria |
Categoria |l Prostatita bacteriana cronica (proces infecfios recidivant din prostata)
Categoria Il Prostatita abacteriana cronica/sindromul durerilor pelvine cronice cu lipsa semnelor de

afectare infecfioasa a prostatei

) Proces patologic de natura inflamatorie. Se depisteaza semne de inflamatie (leucocite) in
Categoria IlIA . D . = < . .
ejaculat/secretul prostatei/urinda, obtinuta dupa masajul prostatei.

) Proces patologic de origine neinflamatorie. Lipsa semnlor de inflamatie (leucocite) in
Categoria IlIB . S . ) o . .
ejaculat/secretul prostatei/urind, obtinuta dupa masajul prostatei.
. Prostatita infectioasa asimptomatica. in lipsa semnelor clinice diagnosticul este stabilit in
Categoria IV . . . .
baza investigatiilor paraclinice.
Unul din

mecanismele patogenetice de dezvoltare si mentinerea inflamatiei este refluxul de urina
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in prostata, cauzat de hiperreflexia sfincterului extern a uretrei si relaxarea insuficienta a colului ve-
zical in actul de mictie cu cresterea rezistentei uretrale si aparitia fluxului turbulent de urin& in uretra
prostatica (W.J. Hellstrom et al., 1987; G.A. Barbalias et al., 1998).

Aceasta conceptie pentru prima data a fost propusa si confirmata de R.S. Kirby et al. (1982), care
a depistat la 5 pacienti cu prostatitd cronica particule de carbon in secretul prostatic peste 72 ore
dupa instilarea lorin vezica urinara.

Blaylock N.J. (1974) considera ca tubii evacuatori a acinusilor periferici a prostatei au predis-
punere mai inalta comparativ cu cei centrali in dezvoltarea refluxului prostatic datorita revarsarii
sub unghi dreptin uretra, pe cind tubii centrali sunt situati aproape paralel fluxului urinar, totodata
McNeal J.E. (1962) la cercetarea anatomiei prostatei depistat afectarea inflamatorie mai pronunt
ata a zonei periferice a prostatei.

La baza dereglarilor de mictie nominalizate se afla patologia sistemului nervos vegetativ. Sistema
vegetativa de inervatie participain reglarea actului de mictei prin inervatia simpatica si parasimpa-
tica. Componentul simpatic dirijaza procesul de umplere a vezicii urinare si ejaculare prin intermediul
actiunii neuromediatoruuli noradrenalinei asupra adrenoreceptorilor ar a2si p. Toti acesti receptori
sunt prezentiin prostata umana. «A. Vaalasti, A. Hervonen, 1980; M. Caine et al., 1975». Stimulara sis-
temului parasimpatic dimpotriva provoaca contractia detruzorului si stimularea secretiei prostatice.
a,- adrenoreceptorii sunt prezenti preponderent in regiunea colului vezical si prostatei,iar activitatea
lor determina tonusul muscular in aceasta zona. «S.A. Award, J.W. Downie, 1977; P.J. Donker et al.,,
1972». a,- adrenoblocatorii inhiba componentul dinamic a functiei de contractiei a sfincteruli pros-
tatic, ca rezultat pe urma folosirii al-adrenoblocatorii reduc rezistenta uretrala si cresterea vitezei de
eliminare a urinei «<M. Caine et al., 1976; R.J. Krane, C.A. Olsson, 1973», se reduce gradul de turbulent
a a fluxului urinar cu reducerea refluxului prostatic.«<W.J. Hellstorm et al, 1987; G.A. Barbalias et al.,
1998». Tn baza cercetarilor dereglarilor urodinamice la pacientii cu prostatita cronica G.A. Barbalias
«1983, 1990» considera cauza aparitiei dereglarilor mictionale predominarea tonusului simpatic in
regiunea bazinului mic, fapt ce sugereaza ideia aparitiei unor forme de prostatita cronica datorita
disinergiei simpatice in regiunea sfincterului uretral extern «S.A. Awad, J.W. Downie, 1977». Adminis-
trarea ai- adrenoblocantelorin aceste cazuri este patogenetic argumentata.

Totodata unii alfablocatori (de exemplu fentolamin) patrunzind prin barierul hemato - encefalic
scad tonusul sfincterului extern a vezicii urinare.«J. Nanninga et al., 1977».

a,- adrenoreceptoriiin organism sunt reprezentati de ala alh aldJ.P. Hieble et al.,, 1995; H. Lepor
et al., 1993l. in prostatad sunt prezente toate formele de adrenoreceptori nominalizati, ins& adreno-
receptorii alapredomina si constituie aproximativ 70% sR. Foglar et al.,, 1995; H. Lepor et al., 1993».
Cercetarile efectuate in vitro au deponstrat ca subtipul aloeste mediatorul de baza a contractiei
musculare prostatice «J.P. Hieble et al.,, 1985», subtipul albse depisteaza preponderet in peretele
vascularsi participain reglarea tonusului vascular «R. Ruffolo et al., 1991» si subtipul aldse depisteaza
preponderentin peretele detruzorului si posibil dirjaza umplerea vezicala. Actiune selectiva asupra
ala, farainhibitia altor adrenoreceptori reduce frecventa complicatiilor cardiovasculare.

in functie de modul de actiune asupra receptorilor al- adrenoblocatorii se clasifica in preparate
neselective, preparate selective si uroselective.

R dii lecti Phentolamin
emedlil heselective . .
Phenoxibenzamin

Preparate selective cu durata de actiune scurta. Prasosin
Alfuzozin
Remedii selective cu durata lunga a perioadei de actiune Doxazozin
Terasosin

Remediii uroselective. Tamsulozin

Tamsulozinul (Omnic, Yamanouchi) este un preparat de generatie noua si proprietati noi compa-
rativ cu predicisorii sai:

Selectivitatea catre aldadrenoreceptor este cu mult maiinalta comparativ cu derivatii quinazo-
lonului (de 10-300 ori) «K. Kawabe, 1998», totodata actiunea asupra albeste substantial mai joasa
asa dar raportul alaf albeste de 30 ori maiinalt comparativ cu derivatii quinazolonului «C.R. Chap-
pie, 1998». Datorita sensibilitatii joase catre receptorii aortali comparativ cu cei prostatici, de 12 ori,
efectul hipotensiv este minimal. Fapt ce permite administrarea fara titrarea dozei si poate fi adminis-
tratin combinatie cu preparate hipotensive fara risc de hipotonie «F.C. Lowe, 1997».

39



Capitolul | Infectile fractului urogenital

Cercetorile clinice au demonstrat posibilitatea a, - adrenoblocatorilor de a ameliora capacita-
tea de evacuare a vezicii urinare si reducerea semnelor clinice iritative comparativ cu placebo.
Reducerea semnelor clinice a dereglarilor mictionale se datoreaza blocadei aladrenoreceptorilor
din prostata, colul vezical si uretra posterioara. Mecanismul de ameliorare a semnelor clinice iitative
sub actiunea a,-adrenoblocatorelor nu e pe deplin cunoscut. «<M.C. Michel, 1999».

Cercetarea ARNi a demonstrat prezenta preponderent a ald adrenoreceptorilor (66%) siin can-
titate mai mica a alaadrenoreceptorilor(34%) totodata subtipul albnu s - a depistat «D.A. Schwinn,
1999». Se presupune ca la pacientii cu instabilitatea detruzorului cauzata de obstructia infravezicala
sau dereglarile mictionale neurogene are ioc cresterea activitati ala-adrenoreceptorilor si modifi-
carea proceselor de dirijare a activitatii detruzorului si modificarea proceselor de relaxare a vezdci
urinare aflate sub controlul alb

Stari clinice asemanotoare sunt caracteristice pentru pacientii cu prostatita cronica. Siin aceasta
situatie sunt patogenetic argumentati administrarea alasi ald-adrenoblocatorilor.

Datele preliminare despre posibilitatea efectului clinic pozitiv a a- adrenoblocatorilor in trata-
mentul prostatitei cronice aimpus medicilor - urologi practicieni de a administra empiric preparate
din aceasta grupa «J.J. Drabnick, et al.,, 1997; J.J.M.C.H. de |la Rossette et al., 1993».

D.E. Osborn et al. (1981) pentru prima data a cercetat actiunea miorelaxantelor fenoxibenzami-
nei si baclofenei la pacientii cu prostatodinii. Dupa tratamentul timp de o luna ameliorarea simp-
tomatica a semnelor clinice s - a produs la 48% pacienti la administrarea fenoxibenzaminei, 37%
- baclofenei i la 8% dupa administrarea placebo. Datorita efectelor adverse frecvente tratamentul
cu miorelasante fenoxibenzamin si baclofen a fost suspendat.

B 1992 ngy J.J.M.C.H. de la Rossette et al. au studiat eficacitatea a, - adrenoblocantelor la
pacientii cu prostatita cronica abacteriana sau prostatodinie si semne de dereglari mictionale. in
baza datelor primite autorii recomanda tratament cu a,-blocatori la pacientii cu prostatita cronica
si dereglari mictionale.

G.A. Barbalias et al. (1998) au studiat efectul clinic la 270 pacienti cu prostatita cronica la
administrarea combinata aa,- adrenoblocantelor si antibioticelor. S - a dovedit ca frecventa
recidivei tabloului clinic dupa administrarea combinata a antibiotelor si al-adrenoblocantelor
a scazut de la 84% la 41%, iar frecventa depistarii florei bacteriene s - a redus de la 75% pana
la 16%. Datele obtinute indica prezenta dereglari neuromusculare a actului de mictie si la
pacientii cu prostatitd cronica bacteriana, administrarea al-adrenoblocantelor inlatura cauza
patogenetica de reinfectie a prostatei. Efect maximal la administrarea al- adrenoblocantelor
a fost obtinut la pacientii cu sindromul cronic dolor perineal - 58%, apoi la pacientii cu prosta-
tita cronica abacteriana - 47% si la pacientii cu prostatita cronica bacteriana. S - a dovedit ca
administrarea preparatului mai mult de 6 luni nu scade semnificativ rata recidivelor. B.H. Tkauyk
(2000) a primit rezultate pozitive in urma administrarii tamsuclozinei la 91 din 92 % pacienti tratati
cu tamsulozina, rezultate analogige la administrarea tamsulozinei a fost obtinute de A.C. MNepe-
Bep3eB n coasT. (2000). S - a dovedit ca administrarea peste 12 saptamini creste semnificativ
stabilitatea efectului primit.

Prostatita acuta frecvent se asociaza cu dereglari mictionale iritative sau obstructive, uneori sur-
vine retentia acuta de urind, ce impune efectuarea tratamentului chirurgical - instalarea epicistos-
tomei. insa D.E. Neal (1999) considera ca aplicarea a,- adrenoblocatorilor la pacientii cu prostatita
acuta reduce considerabil riscul aparitiei retentiei acute de urina.

Algoritmul tacticii de tratament a prostatitei acute pe fondalul tratamentului antibacterian.

Urina reziduala Tactica de tratament

<30 ml Controlin dinamica

30-100ml Administrarea a, - adrenoblocantelor

100-250 ml Epicistostomie troacara sau administrarea a, - adrenoblocantelor.
>250 ml Epicistostomie troacara

Procesul inflamator din prostata de lunga durata cauzeaza aparitia sclerozei prostatei cu dezvo-
ltarea obstructiei infravezicale, aplicarea a, - adrenoblocantelorin cazul dat va fi fara succes. Scle-
roza prostatei cu dezvoltarea dereglarilor mictionale obstructive este indicatie directa pentru ITUP.

in baza cercetarilor efectuate s - a dovedit argumentat etiopatogenetic tratamentul cu a,
-adrenoblocatori a pacientilor cu prostatita cronica, candidat ideal pentru administrarea al-adre-
noblocatorilor sunt pacientii la care simptomatica prostatitei e cauzata de cresterea rezistentei ure-
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trale cauzat de tonusul crescut a muschilor sincterului intern a vezicii urinare, sfincterului extern ure-
tral si instabilitatea detruzorului. «J.J.M.C.H. de la Rossette et al., 1992». La necesitatea se combina
cu antibioterapie, activitatea procesului inflamator din prostata nu influenteaza important efectul
tratamentului cu a, -adrenoblocatori. «G.A. Barbalias et al., 1998».

La majoritatea pacientilor efectul clinic de la administrarea a, -adrenoblocatorilor apare in pri-
mele 2 saptamini, insa poate aparea din primele zile. Durata tratamentului cu a, -adrenoblocatori
nu e pe depin definita dar se considera pentru primirea unui efect stabil tratamentul e necesar de
efectuat timp de 6 - 8 luni «<G.A. Barbalias et al., 1998».

S.G. Weiss n T.D. Moon (1999) considera optimal administrarea a,-adrenoblocatorilor timp de o
luna apoi recomandarea folosirii a,,-adrenoblocatorilor in mod intermitent.

Mai optimala este administrarea a, -adrenoblocatorilor uroselectivi (Tamsulozin) cu efecte ad-
verse minimale, latura pozitiva in administrarea Tamsulozinuui este folosirea preparatului in doze
standart, nu e necesara titrarea dozei.
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POJIb 9CTPOITEHHOIO AE®PNLINTA B
NOCTMEHOTMNAY3AJ/IbHOM TEPNOAE B PA3BUTUU

BOCMAJUTENBbHbLIX 3AEO/IEBAHU MOUYEBOIO My3bIPS

AexTapb 0. H., KocTtes ¢ .U.
KnuHuka yponornu n Hedoponormm OgeccKoro rocygapcriBeHHOro MeauuyHCKoro
yHuBepcuteta

Summary

The role of estrogen lackin the management oflower urinary tract infection in the postmenopausal
women. Cystitis caused by prolonged estrogen deprivation may be grossly underreported The

association between urinary disorders, urinary incontinence and urinary tract infections was assessea
in an epidemiological study.

Lnctnt oTHOCUTCA K Hanbonee 4yacTto BCTpevalLwmmmMmcsa 3abonesaHnsMm MoOUYEBbIX NyTell, uHTepec
K KOTOPOMY OCOObIl/i B CBSI3W C €0 pPOJibI0 B NATOreHe3e HeCOCToATENbHOCTU YPEeTepPOBE3VKasIbHbIX
COYCTUI, Ny3biIpHO-MOYETOYHUKOBOIO pedpiokca U Kak cnefacrisme BocxXxogalero uHdMUMpoBaHue
noyek (B. M. lep>xasnH n coasT., 1984 r.). IHdbmunpoBaHne Mo4yeBOro Ny3bips cnegyert paccmMmarpusarb
Kak npeanochkiiky K BocnaneHuto. lNocnegHee passmBaeTcs Ha noyse OYHKLNOHA/bHbIX HApYLLEeHWIA
MOUYEBOro MNy3blpPs U HECOCTOATENIbHOCTU 3alinUTHbIX PakTopoB cAM3ncToin obonoukn (2, 3). C >
nosnunii ocoboe BHMMAaHUEe 3acCy>X1BaeT XPOHUYECKOro BOCnaneHns MOYEBOTO My3bips Y XEHLLWb
B MocTMeHonayse. ATpodouMyeckue W3MEHEHUS C/IN3UCTON O6OMOUYKM HDKHUX MOUYEBbIX MyTEW
BCNEACTBME BO3PACTHOIO CHWKEHUs 3CTPOreHoB, TakXke MOryT nojfepXxueBaTb BocnaneHue \
crnoco6cTsoBaTh XxpoHusaunu npouecca (1). Llensto Hawero nccnegosaHusa 6b110 U3ydyeHue BAnNSHUT
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