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HIPERPLAZIA BENIGNA DE PROSTATA - ASPECTE ACTUALE
DE DIAGNOSTIC SI DE TRATAMENT
(state of the art lecture)

Prof. Dr. F.Miclea

Clinica Urologicd, UMF Timisoara, Romdnia

Hiperplazia benigna de prostatd (HBP) reprezintd o
afectiune frecventa in rdndul barbatilor de peste 60 de ani. Se
considerd ci aproximativ 60% dintre acestia au leziuni
histologice de HBP. Procentul de mai sus creste la 70% la cei
de peste 70 de ani si la 90% la cei de peste 90 de ani. Mai
mult, se considerd ca aproximativ 50% dintre barbatii trecuti
de 60 de ani au simptome urinare joase produse prin HBP.

Multid vreme, majoritatea pacientilor cu HBP se prezentau
la medic doar in stadiile avansate ale bolii, ca urmare a
aparitiei retentiei acute de urind sau a complicatiilor uropatiei
obstructive subvezicale.

In ultimele decenii, imbunititirea gradului de educatie
sanitard si de informare medicali, coroborate cu publicitatea
uneori agresivd a companiilor farmaceutice producatoare de
medicamente utilizate in tratarea HBP a facut ca numaérul
pacientilor care se adreseazd medicului pentru simptome
urinare joase sd creascd considerabil. Desi nu dispunem de
date statistice certe, putem si apreciem amploarea
fenomenului compardnd cu ceea ce se intdmpld in SUA unde,
la o populatie de peste 200 milioane de locuitori, se
inregistreazd anual peste 1,7 milioane de consulturi la medicul
de familie pentru simptome dovedite a fi produse de HBP.

In ceea ce priveste diagnosticul pacientului cu HBP, la
ora actuald, ghidurile de referintd (EAU, AUA) recomanda :
anamneza, evaluarea simptomatologiei ( scorul prostatei-
1IPSS), tuseul rectal, PSA, ecografia (volum prostatic, rezidiu
postmictional, impactul HBP pe aparatul urinar superior),
uroflowmetria si evaluarea functiei renale (creatinina) §i
urocultura ca obligatorii in evaluarea pacientului cu HBP.

Legat de aceste aspecte, ag dori si punctez doar trei
elemente pe care le consider importante:

- tuseul rectal rimane ,standard” in evaluarea
depistarea cancerului de prostatd (20-30%) si a utilizarii pe
scard largd a PSA. Ghidurile Asociatiei Americane de
Urologie mentioneazi, de altfel, ca tuseul rectal riméne ca
procedurd standard in evaluarea HBP doar din considerente
de traditionalism si nu bazat pe mult-utilizata medicini bazata
pe dovezi. In conditiile noastre socioeconomice ins3, in care
doar o parte dintre pacienti isi pot permite si 1si dozeze PSA,
metoda rimane una necesara si obligatorie.

- dozarea PSA ar trebuie sd devind treptat regula pentru
a depista precoce cancerele de prostatd si a evita situatiile
jenante in care tratim medicamentos pacientul pentru
simptome urinare joase cauzate, de fapt, de cancerul de
prostatd. Ghidurile americane mentioneaza posibilitatea de a
nu determina PSA doar daca pacientul, caz nou, urmeazd si
fie tratat chirurgical (cu conditia ca metoda chirurgicald s&
furnizeze material pentru examen histopatologic).

- uroflowmetria este obligatorie in evaluarea
pretratament, deoarece, pe de o parte, s-a constatat ci cei
care beneficiaza cel mai mult de tratamentul chirurgical sunt
pacientii cu obstructie subvezicald certd (Q max sub 10 ml/
sec), iar, pe de altid parte, este utili pentru urmirirea
raspunsului la tratament (medicamentos sau chirurgical).
Reamintesc cd volumul minim de urind pentru ca
uroflowmetria sd fie interpretabild este de 150 ml
(nomogramele Siroky). Explordrile urodinamice complexe
se impun in urmétoarele situatii: volum urinar sub 150 ml,
repetat (uroflowmetria nerelevantd), Q max peste 15 ml/sec
(cu simptome severe), reziduu postmictional peste 300 ml,
suspiciune de vezicid neurologicd (detrusorul hiperactiv),
pacient peste 80 ani, esec al tratamentului chirurgical prealabil
sau in caz de chirurgie pelvind in antecedente. Datele din
literaturd mentioneazd ca hiperactivitatea detrusoriani
(detrusor overactivity — DO) apare la 52-80% dintre pacientii
cu obstructie subvezicald prin HBP. Aceasta poate explica
de ce aproximativ 20% dintre pacientii cu TURP continui s&
aibd LUTS, din cauza prezentei detrusorului hiperactiv.

Dezvoltarea cunostintelor privind HBP a fost exploziva in
ultimele decenii, probabil i stimulata de presiunea companiilor
farmaceutice interesate in introducerea produselor lor pe piata.
Au apérut multiple alternative de tratament non-chirurgical care
au ficut ca numirul interventiilor chirurgicale s scadi cu peste
60%. In plus, chiar si metodele de tratament chirurgical s-au
diversificat astfel incét in prezent chirurgia clasicd a devenit
exceptie, iar rezectia transuretrald a prostatei (TURP), desi inca
“golden standardul” tratamentului chirurgical, este contestatd (s&
nu uitdim ci, aga cum aritam anterior, Thomas Stamey, urolog
de renume din SUA, afirma in 1993, entuziasmat de primele
rezultate ale terapiei minim invazive in hiperplazia benigna de
prostatd ci “ de acum TURP devine istorie a urologiei™).

La ora actuald, optiunile de tratament ale HBP includ :

- urmaérirea fard tratament (watchful waiting);
- tratamentul medicamentos (alfa blocante, inhibitori de

5 alfa reductazi, terapia combinati intre cele doud,

fitoterapia, iar ca medicatie adjuvanti anticolinergicele

si inhibitorii de fosfodiesteraza 5);

- tratamentul chirurgical include TURP, chirurgia clasicd

si metodele de tratament minim invazive.

Spatiul nu ne permite o prezentare exhaustiva a acestor
metode. S-au scris biblioteci intregi despre tratamentul
adenomului de prostatd, motiv pentru care voi puncta doar
aspectele importante pentru practica curent.

Urmadrirea fard tratament — watchful waiting — se
recomandd in cazul pacientilor cu HBP cu simptome usoare
(IPSS 1-7) si fard complicatii. Urmérirea se face la 6-12
luni, iar recomanddrile includ modificarea stilului de viata.
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Subliniem incd o datd importanta dozérii PSA la inceperea
tratamentului.

Tratamentul medicamentos se adreseazi pacientilor cu
HBP necomplicat si cu simptome moderate. Este considerat
la ora actuald in lume tratamentul de prima intentie in
adenomul de prostati, deoarece tot mai multi pacienti se
prezintd la medic in stadiile initiale ale bolii, inainte de aparitia
complicatiilor. Dintre clasele de medicamente utilizate, cele
mai frecvente sunt alfa blocantele care se adreseazi
adenoamelor mici $i medii (in mod clasic sub 40 cmc, dupa
alti autori sub 30 cmc) deoarece aceste cazuri au in structura
HBP componenta musculard netedi (leiomiomatoas#) — tinta
alfablocantelor- mult mai bine reprezentatd decéit cea
adenomatoasa. Pentru prostatele mari (peste 40, respectiv 30
de grame) se recomandi inhibitorii de 5 alfa reductazi, in
care raportul leiomiom:adenom se inverseaza.

Alfablocantele actuale (doxazosin, terazosin, tamsulosin
si alfuzosin), dincolo de multitudinea de date din literatura,
au rezultate aseméndtoare privind eficienta (ameliorarea
simptomatologiei, Q max, instalarea rapidd a efectului),
singurele diferente, minore, fiind cele legate de reactile
adverse, dar si in aceste cazuri, per global, incidenta lor este
asemdndtoare. Se pare ci uroselectivitatea, verificata pe studii
comparative (head to head), nu aduce beneficii nete, din punct
de vedere clinic.

Inhibitorii de 5 alfa reductaza (finasterida, dutasterida)
au efecte similare privind ameliorarea simptomatologiei , a
debitului urinar maxim (Qmax) si a reducerii volumului
prostatei, cu efecte vizibile dupa o perioadd mai lungd (3-6
luni). Legat de studiul PCPT (prostate cancer prevention trial)
care a demonstrat cd finasteridul reduce cu 25% riscul de
cancer de prostatd, dar ci, se pare, cei care fac cancer de
prostatd in aceste cazuri fac forme mai agresive (Gleason 8-
10) (6,4% vs. 5,1%),ultimul consens EAU (iulie 2006),
bazandu-se pe analiza statisticd suplimentara a datelor trialului
a ardtat cd e vorba doar de detectarea mai frecventd a acestor
cancere, comparativ cu placebo si nu de risc suplimentar al
chemopreventiei pentru cancere mai agresive.

Terapia combinatd (alfa blocant + inhibitor de 5 alfa
reductazd) este beneficd, studiul MTOPS (doxazosin,
finasterid, placebo si combinatia) find singurul care a
demonstrat beneficiul net in cazul prostatelor peste 40 cmc
cu PSA>1,5 ng/ml dupd minim 1 an de tratament.

Un alt aspect, foarte interesant, care se cuvine a fi

mentionat, este legat de observatia lui Roehrborn (pe studiul
MTOPS), comunicatd la Congresul AUA din 2005, este ca
HBBP, asociatd cu leziuni de prostatita cronicd, rispunde mai
slab la tratament medicamentos (progresiune, retentie acutd
de urind) decét cei féra leziuni de prostatitd cronica.
HBP si tratamentul anticolinergic a dispirut din urologie,
deoarece s-a observat ca tratamentul anticolinergic asociat
alfablocantelor nu creste reziduul postmictional si nici nu
mareste incidenta RAU. Mai mult, alfa blocantele, asociate
cu tolterodine 2 mgx2 pe zi sau 4mg/zi doza unicd, par si
aibd efect benefic in ameliorarea LUTS cand exista
hiperreactivitate detrusoriana, iar alfa blocantele in
monoterapie nu dau rezultat.

Se pare ca nu existd o relatie intre LUTS si disfunctia
erectild ci, mai degrabi, ambele sunt consecinta modificérilor
fiziopatologice produse de imbatrinire, diabet, aterosclerozi,
reducerea sintezei de NO etc. Prin urmare, la intrebarea , Este
utild asocierea Alfa blocant + sildenafil in HBP + disfunctie
erectild?” raspunsul este - DA, dar fiecare actioneazd pe
componenta corespunzitoare si cu efecte de potentare a
actiunii sildenafilului de cétre alfa blocant (prin vasodilatatia
indusd de alfa blocant).

Fitoterapia. La ora actuald nu existd studii care s3 ateste
superioritatea acestor produse fatd de placebo, dar unele
dintre ele (Pigeum Africanum, Serenoa Repens) au ameliorat
IPSS si Q max in studii simple, non placebo-controlate.

Departe de noi gandul de a contesta in vreun fel avantajele
certe ale terapiei medicamentoase in HBP ins, reprezentand
un centru de referintd in endourologia roméaneasca (la Targu
Mures si Timigoara s-au pus bazele chirurgiei endourologice
romanesti ) ne-am pus de mai multe ori problema locului pe
care il ocupd in prezent si il va ocupa TURP in cadrul
armamentariumului terapeutic al HBP, al modului in care
rezultatele se pot Tmbunatiti si al mésurii in care elementele
moderne de diagnostic si de investigatie paraclinici
preoperatorie pot servi acestui scop, deoarece terapia
medicamentoasi, desi in mare voga la ora actuali, ridicd douid
probleme:

- costurile mari pe care le implica pe termen lung (spre
exemplu, in urma unui studiu efectuat pe un numér mare de
pacienti cu HBP, efectuat in Marea Britanie cu finasterid in
scopul prevenirii episoadelor de retentie acuta de urini s-a
ajuns la concluzia cd pentru prevenirea a 86 de retentii acute
de urina care ar fi necesitat ulterior interventii chirurgicale
totalizind 200.000 de lire sterline s-au cheltuit 1,6 milioane
de lire sterline!);

- eficienta tratamentului, care trebuie doveditd pe
termen lung si pe loturi mari de bolnavi.

Pe de o parte ne confruntdm cu dorinta pacientului care
are dreptul de consimtiméant informat (,,informed-consent™)
privind orice aspect legat de suferinta sa si isi alege metoda
de tratament dorit, iar, pe de alti parte, suntem constienti de
faptul ca sistemul de asiguriri de sénitate (si in parte
pacientul) nu poate suporta cheltuieli nelimitate atita vreme
cat acestea nu 1si regisesc utilitatea in raportul cost-eficienta.

Indicatile absolute ale tratamentului chirurgical in HBP
sunt: retentia acutd de urind (repetatd!), infectiile urinare
recurente, litiaza vezicald secundard HBP, insuficienta renal
secundard HBP, hematuria macroscopica, diverticulii vezicali
mari secundari HBP.

Desi numirul procedurilor a scdzut semnificativ in ultimi
ani, TURP raméne standardul in tratamentul chirurgical al
adenomului de prostata, nefiind detronat, pand in prezent de
nici una dintre metodele minim invazive. Mai mult,
acumularea de experientd, expertiza, ne permit ca in timp si
rezecidm adenoame din ce in ce mai mari, iar in mainile unui
urolog cu experientd putem afirma ci tratamentul chirurgical
clasic poate fi complet sau cvasicomplet eliminat (pentru
volumul mare al adenomului, in sine).

Diferentele dintre aceste TURP si metodele minim invazive
sunt cd in cazul TURP existd o incidentd ceva mai mare a
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incidentelor si a complicatilor intraoperatorii, Insd in cazul
metodelor minim invazive trebuie luate in calcul complicatiile
postoperatorii §i rata de reinterventie pe termen lung.

Chirurgia deschisd riméne metoda chirurgicala de rezerva,
in cazuri bine precizate, desi ea produce, de departe,
ameliorarea cea mai mare a Q max (175% vs. TURP 125%
sau alfa blocantele 25%).

Factorii predictivi de raspuns nefavorabil la tratamentul
chirurgical, fie el endoscopic, clasic sau minim invaziv sunt
considerati: simptomatologia predominant iritativa (actual -
“storage symptoms”) (ce poate traduce o hiperactivitate
detrusorian®) si pacientii cu simptome usoare (IPSS sub 8),
detrusorul hiperactiv, Q max peste 15 ml/sec, volumul
rezidual mare, volumul prostatic mic si varsta pacientului
peste 80 de ani.

2

In concluzie, se poate constata cd:
1. Tratamentul HBP s-a modificat semnificativ in ultimele

doui decenii.

2. Tratamentul medicamentos al adenomului de prostati
s-aimpus ca o alternativi la tratamentul chirurgical, consecinti
a dorintei pacientilor de a li se ameliora suferinta urinari fara
a fi necesarf pentru aceasta interventia chirurgicala.

3. Rezultatele tratamentului medicamentos sunt foarte
bune, DAR se intreziresc doud probleme:

- eficienta tratamentului pe termen lung (in special a
terapiei cu alfa blocante care este eminamente simptomatici);

- costurile pe care le implica pe termen lung terapia
medicamentoasd a HBP in conditiile cresterii sperantei de
viatd si a imbatranirii populatiei.

4. Tratamentul anticolinergic trebuie luat in considerare
la pacientii care nu au indicatie de tratament chirurgucal si
nu raspund la terapia cu alfa blocante.

5. TURPs-aimpuscametodi deelectic de tratament chirurgical.

6. Acumularea de experienta face posibil tratamentul prin
TURP chiar si in cazul adenoamelor mari, de peste 100 grame.

7. Terapia minim invazivd nu a fost confirmatd incd, din
punct de vedere al rezultatelor la distanta.



