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Apesar da
hiperplasia
benigna da
prostata ser
uma situagdo
clinica benigna,
0 seu impacto
na qualidade de
vida do utente
é significativo e
ndo devera ser
subestimado.
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A préstata é uma glandula acesséria do aparelho reprodutor
masculino, localizada em frente ao reto e abaixo da bexiga. Tem
como principal fungdo contribuir para o volume do esperma,
conferindo vitalidade e mobilidade aos espermatozoides.!

A hiperplasia benigna da préstata (HBP) é uma das doengas mais
frequentes entre os homens em idade adulta.'* Caraterizada por
um crescimento de tecido ndo maligno,?3 resulta num aumento de
volume deste 6rgdo,'° podendo causar obstrucio da uretra
prostatical>> e desenvolvimento dos chamados sintomas do trato
urinario inferior (LUTS, sigla em inglés).13° A sua etiologia ndo esta
totalmente esclarecida,>® mas presume-se que este crescimento
esteja relacionado com um aumento da hormona di-
hidrotestosterona (DHT), resultante da conversdo da testosterona
pela enzima 5-alfa-redutase,>® ocorrendo um desequilibrio que
favorece a proliferagdo celular na zona peri-uretral ou de transigao
da prostata, resultando num aumento do seu volume.3%7 Um dos
principais componentes do estroma prostatico € o musculo liso,
que contém recetores alfa-adrenérgicos, cujo estimulo, pelo
sistema nervoso neurovegetativo, leva a contragdo desta glandula,
agravando a compressdo uretral3 e conduzindo a uma obstrucdo
para a saida da urina, o que resulta no aparecimento dos LUTS,
retencdo urinaria®’ e, por vezes, infecdes devido ao incompleto
esvaziamento da bexiga.” A longo prazo, se n3o tratada, a HBP
pode conduzir ao desenvolvimento de retengdo cronica de alta
pressdo e de alteragGes no musculo detrusor da bexiga, resultando
em hiperatividade e contratilidade reduzida.3

A sua prevaléncia aumenta de forma linear com a idade, 368
constituindo este o principal fator de risco,? assim como o estado
hormonal;3® todavia, também poderdo estar implicados outros
fatores, como a presencga de disturbios metabdlicos, obesidade e
diabetes mellitus.>3>

Sintomas e diagndstico

De forma geral, a HBP surge nos homens com mais de 40 anos de
idade.>®” Os LUTS podem ser classificados como obstrutivos ou de
esvaziamento,'’° devido ao estreitamento do limen uretral proximal,
resultante do aumento da préstata, e irritativos ou de

armazenamento,'’° devido a alteragdo do ténus muscular do colo da
bexiga, e do musculo liso da préstata? (Tabela 1). Ainda sdo descritos
sintomas pés-miccionais,’*> como o gotejamento poés-miccional > e a
sensagdo de esvaziamento incompleto da bexiga.”
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Tabela 1. Classificacdo dos LUTS
Sintomas obstrutivos ou de Sintomas irritativos ou de

armazenamento

esvaziamento

Atraso no inicio da mic¢do®3>7 Polacitrial47.10

Diminui¢&o do calibre e da Nocturial->710

pressdo do jato urinariol247:10

Micgdo intermitente e Urgéncia urinarial>’

prolongada®>7

Retencdo urinaria®*’ Incontinéncia por

urgéncial247

O diagndstico da HBP é sobretudo clinico.24® Existem diversas
escalas de valorizagdo da sintomatologia, sendo frequentemente
utilizada a Escala Internacional de Sintomas Prostaticos (IPSS).14?
No que concerne aos testes analiticos, sdo Uteis para o despiste de
infecdes,®71% e suspeitas de insuficiéncia renal.*’

A determinacdo do antigénio especifico da préstata (PSA),%3 uma
proteina produzida pelas células epiteliais das glandulas
prostaticas, preditiva do volume prostatico, é frequentemente
solicitada; porém, a sua determinagdo tem um valor limitado, pois
pode encontrar-se elevada noutras patologias.>* Salienta-se que a
principal indicagdo para este exame é o auxilio ao diagndstico e
monitorizacdo de doentes com cancro da préstata,’ e que a HBP
por si s6 ndo constitui um fator de risco para o desenvolvimento
desta patologia.24710

Ha ainda que ter em conta que condigées do foro ndo uroldgico
podem provocar altera¢cdes no sistema urinario,¥® como a
diabetes mellitus, a insuficiéncia cardiaca e a doengca de
Parkinson.”1% A utilizagdo de certos medicamentos pode também
agravar os disturbios urindrios ligados a HBP e conduzir a uma
retengao urinaria, como 0s descongestionantes, e
medicamentoscom efeito anticolinérgico, nomeadamente os anti-
histaminicos H1, alguns antidepressores e farmacos neurolépticos.X

Tratamento
Apesar da HBP ser uma situagdo clinica benigna, o seu impacto na

qualidade de vida do utente é significativo e ndo devera ser
subestimado.?>6°
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A terapéutica tem como objetivo reduzir a sintomatologia, melhorar
a qualidade de vida do homem e prevenir o aparecimento de
complicagbes.2#610 Atualmente, existem diversas op¢des de acordo
com a gravidade dos sintomas.?3 A primeira linha de tratamento
consiste em alteragdes do comportamento e estilo de vida, seguida
da terapéutica farmacoldgica, onde se incluem os bloqueadores alfa-
adrenérgicos, os inibidores da 5-alfa-redutase (5-ARl), os inibidores
da fosfodiesterase-5, os antagonistas dos recetores muscarinicos e os
agonistas beta-3.2® Estas opc¢des poderdo ser utilizadas em
monoterapia ou em terapia combinada, com o intuito de retirar uma
maior vantagem dos seus mecanismos de a¢3o distintos.®

Medidas nao farmacoldgicas

Nos individuos com sintomas leves a moderados e com poucas
alteragdes na sua qualidade de vida, é recomendada uma vigilancia
ativa e alterag¢des no estilo de vida.»2%10 Os profissionais de satide
deverdo informar o utente sobre a sua doenga e os riscos de
progressdo,>* e promover a pratica de medidas comportamentais
como:

Limitar o consumo de alcool?4610 e cafeina.1-46:810
Restringir a ingestdo de liquidos antes de dormirl468 ou
viajar.810
Urinar sempre que tenha necessidade e ndo fazer retencdo.!
Depois de urinar, aguardar um momento, relaxar e tentar urinar
novamente, de forma a garantir que a bexiga se encontra
completamente esvaziada.>>6310

e FEducar para técnicas de distracdo,* como exercicios
respiratdrios, pressao perineal e técnicas mentais para desviar o
pensamento da bexiga e casa de banho,! de forma a auxiliar no
controle dos sintomas de armazenamento.'#

e Limitar o consumo de alimentos muito condimentados com
efeito irritante para a bexiga.®8

e Procurar manter o transito
obstipac¢do.146:10

e Evitar o sedentarismo, através da realizagdo de exercicio
fisico,*8 como, por exemplo, caminhadas.?
Controlar o peso corporal.368
Evitar o uso de certos farmacos, como medicamentos para o
tratamento da constipagdo e alergia que contenham anti-
histaminicos ou descongestionantes na sua composicdo.2*

intestinal diario, evitando a

Tratamento farmacolégico

Estd indicado quando o utente apresenta sintomas moderados a
graves que ndo melhoram satisfatoriamente com as medidas ndo
farmacoldgicas.2*® E importante salientar que o utente devera
manter as medidas de estilo de vida recomendadas e ser
monitorizado periodicamente, de forma que seja possivel avaliar o
sucesso da terapéutica e detetar possiveis efeitos adversos.®

Bloqueadores alfa-adrenérgicos. Constituem o grupo farmacolégico
de primeira escolha para a maioria dos homens com HBP,%4810 com
sintomas moderados a graves, sem critérios para progressao da
doenca.>* Atuam através do bloqueio dos recetores adrenérgicos-
alfa1,31° diminuindo o ténus da musculatura lisa da préstata e do
colo da bexiga, o que produz uma melhoria dos sintomas e um
aumento do fluxo urindrio.%2482 O seu efeito farmacoldgico ocorre
poucas semanas apos o inicio do tratamento.?° So farmacos de
toma Unica diaria,! n3o tém efeito sobre o volume da prdstata, ndo

modificam a progressao natural da doenga e ndo alteram os valores
do PSA.1? Os diferentes farmacos desta classe aparentam uma
eficécia similar entre si,>® e o seu perfil de seguranca apresenta
variagoes ligeiras, estando os bloqueadores-alfa seletivos (alfuzosina,
silodosina e tansulosina) associados a um menor nimero de efeitos
adversos,® comparativamente aos agentes n3o seletivos (doxazosina
e terazosina).2® Habitualmente prioriza-se o uso da tansulosina e da
alfuzosina,?1® uma vez que estdo associadas a um menor risco de
hipotensio,?8 ndo sendo necessaria titulagdo da dose.>?
Relativamente a doxazosina e a terazosina, devera ser evitada a sua
combinagdo com os inibidores da fosfodiesterase-5, devido a possivel
potenciacdo do efeito hipotensor.24® E ainda recomendada a
monitorizacdo da pressdo arterial destes utentes?*® e um aumento
gradual da dose do farmaco, sendo recomendada a sua
administrag¢do a noite,>® para minimizar os efeitos da hipotensdo
postural resultante da medicacdo.?

Alguns dos principais efeitos secundarios dos bloqueadores alfa-
adrenérgicos sdo: risco de hipotensdo ortostatica, %10
tonturas,>*8°  palpitacdes,>® fadiga,> astenia,® cefaleia,}*
congestdo nasal,2482 alteracdes na ejaculacdo,>>*%10 e disfun¢io
erétil.2%0  E importante informar os utentes do risco de
hipotensdo, especialmente os idosos, e condutores de veiculos ou
maquinas.’® Deverd ser aconselhado ao utente que, ao
aparecimento dos primeiros sintomas de hipotensao ortostatica, se
sente ou encoste a algo até que estes desaparecam.'® No caso dos
utentes que vao ser submetidos a cirurgia da catarata, deverdo ser
advertidos sobre a necessidade de comunicar a sua medicagdo ao
oftalmologista, uma vez que existe o risco de desenvolvimento da
sindrome da iris flacida durante o procedimento.>*®® Esta
relevante complicagdo tem sido particularmente associada ao uso
de tansulosina.®3°

5-ARl. A enzima 5-alfa-redutase prostatica é responsavel por
transformar a testosterona plasmatica no seu metabolito ativo, a
DHT,%%8° que estimula a proliferacdo e diferencia¢do das células
prostaticas e estromais, o que propicia a hiperplasia prostatica.* A
finasterida e dutasterida, inibem esta enzima e bloqueiam a
conversao da testosterona, diminuindo o tamanho prostatico e
melhorando a componente obstrutiva.l38° O seu inicio de ac¢do é
substancialmente mais lento comparado ao dos bloqueadores alfa-
adrenérgicos, demorando varios meses até se manifestarem os seus
efeitos terapéuticos.»*® Provocam uma diminui¢do dos niveis de PSA
até 50% do seu valor inicial, apds seis meses de tratamento.'368 Este
facto é extremamente importante no acompanhamento destes
utentes.>® Qualquer aumento confirmado do nivel de PSA durante o
tratamento podera ser sugestivo da presenca de outra patologia,
como cancro da prostata, ou de n3o adesdo ao tratamento.! S3o
considerados os farmacos de eleigdo em casos de sintomas graves e
prostatas de grande volume.2%° Foram identificadas trés isoenzimas
da 5-alfa-redutase: tipo 1, 2 e 3.8 A finasterida é um inibidor
competitivo seletivo da isoenzima tipo 2, enquanto a dutasterida é
um inibidor n3o seletivo das isoenzimas tipo 1 e 2.8 Ambos os
farmacos sdo de toma Unica didria, sem necessidade de titulagdo de
dose,! e efetivos na redugdo do volume prostético, melhorando os
sintomas e o fluxo urindrio, prevenindo a necessidade de intervengdo
cirdrgica.*®8 Os homens deverdo ser advertidos sobre os efeitos
adversos mais frequentes,® como a diminui¢do da funcdo erétil, %468
10 diminuicdo da libido,**&810 ginecomastia,>>®&10 dificuldades na
ejaculacdo, 208 e depressdo,>®10 de forma a minimizar o risco de
abandono do tratamento e melhorar a adesdo a terapéutica.l®
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Os 5-ARl podem ter impacto negativo no desenvolvimento
fetal,*81° pelo que se recomenda a utilizacdo de preservativo
durante as rela¢des sexuais,*'° e que as mulheres gravidas evitem
o contacto com comprimidos triturados ou fracionados.*® Alguns
dos medicamentos que potenciam os seus efeitos indesejaveis sdo
o verapamilo, diversos macrdlidos, os antirretrovirais e os
antifangicos azéis.1°

Inibidores da fosfodiesterase-5. A inibigdo desta enzima conduz a
um relaxamento do musculo detrusor e da musculatura lisa
prostatica e uretral.’® Esta classe de farmacos destina-se,
habitualmente, ao tratamento da disfun¢do erétil no homem,®
porém, podem ser efetivos no tratamentos dos LUTS
desencadeados pela HBP, apesar de o seu uso ndo estar associado
a alteracdes significativas no fluxo urinério.® O tadalafil, na dose de
5 mg por dia, é o Unico inibidor da fosfodiesterase-5 aprovado
para o tratamento da HBP,%®8 estando indicado em individuos com
sintomas moderados a moderados-graves com ou sem disfun¢do
erétil.! Alguns dos principais efeitos secundarios descritos s3o:
cefaleia,»?8° dor de costas,»® rubor facial,® congestdo nasal,128
tonturas? e dispepsia.b?>® Encontram-se contraindicados em
individuos que tenham sofrido acidentes isquémicos recentes, na
presenga de hipotensao, hipertensdo ndo controlada, insuficiéncia
renal e/ou hepatica significativa e neuropatia Otica isquémica
anterior.! A sua administracdo deverd ainda ser evitada em
individuos em tratamento com nitratos’® ou bloqueadores alfa-
adrenérgicos menos seletivos, como a doxazosina ou a terazosina.!

Antagonistas dos recetores muscarinicos. Os antagonistas dos
recetores muscarinicos, como a oxibutinina, solifenacina, cloreto
de tréspio, propiverina e o flavoxato,? atuam através do seu
blogueio, atuando sobre os sintomas irritativos,2,3,8 como a
polaciuria, nocturia, tenesmo vesical e a incontinéncia por
urgéncia.l® Esta classe tem como principais efeitos adversos a
secura da boca,2® tonturas,® obstipacdo, %8 dispepsia?® e
dificuldades em urinar.%>8 N3o estdo indicados em individuos com
fatores de risco para glaucoma de dngulo fechado,? e em utentes
com obstrucdo grave, pelo risco de retencdo urindria.? Deste
modo, é aconselhada a medig¢do do residuo pds-miccional antes de
iniciar o tratamento.8 H3 ainda que ter em consideracdo que estes
medicamentos, ao apresentarem uma elevada carga colinérgica,
requerem uma avalia¢do individual prévia do beneficio-risco para o
utente.2®

Agonistas beta-3. Atuam através da estimulagdo dos recetores
beta-3 adrenérgicos do musculo detrusor, promovendo o seu
relaxamento,’® sem comprometer a contratilidade da bexiga.® Sdo
exemplos o vibegrom e o mirabegrom, sendo este ultimo o Unico
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disponivel em Portugal. O mirabegrom tem mostrado eficacia na
reducdo da urgéncia e incontinéncia urindria,»® parecendo ndo
estar associado a um aumento da incidéncia de retengdo urindria.
Todavia, requer uma monitorizagdo regular da pressdo arterial,
uma vez que pode aumentar os seus niveis.2 Os efeitos adversos
mais comuns relatados nos estudos clinicos foram hipertensao,
infecGes do trato urinario, cefaleias e nasofaringite; no entanto,
ainda ndo existem estudos a longo prazo e estudos robustos da sua
associacdo a outras terapéuticas.?

Terapéuticas combinadas. Representam uma mais-valia pela
complementaridade nos mecanismos de ac¢3o.%® Tem sido
verificada uma melhoria nos LUTS,%° uma redu¢do nos episddios
agudos de retengdo urinaria, na incidéncia de insuficiéncia renal,
nas infe¢des do trato urindrio recorrentes e na incontinéncia
urindria, comparativamente & monoterapia.8® E recomendado o
uso de associagGes fixas em detrimento das associagGes livres, uma
vez que permitem uma melhor adesdo a terapéutica.! Atualmente,
encontram-se disponiveis terapéuticas que combinam um
bloqueador alfa-adrenérgico com um 5-ARIl, (tansulosina +
dutasterida)¥?24® ou com um antagonista dos recetores
muscarinicos>®8? (tansulosina + solifenacina).’* A terapéutica de
associagdo devera ser prescrita apds uma avaliagdo cuidadosa da
relagdo beneficio-risco, devido ao potencial aumento do risco de
eventos adversos.’

O papel do farmacéutico

O farmacéutico podera prestar aconselhamento sobre medidas
para o alivio e controlo dos sintomas da HBP, assim como para a
promocgdo de habitos de vida saudaveis, como a redugdo de peso, a
diminui¢do do consumo de alcool e cafeina, e o controlo dos niveis
de glicémia nos utentes diabéticos,? sempre que aplicdvel. Quando
adequado, deverd ainda referenciar para consulta médica. O
aumento da incidéncia de HBP com a idade vem aliado a um
aumento da polimedicacdo.® E da maxima pertinéncia que
eventuais interagdes medicamentosas sejam identificadas® como,
por exemplo, o uso concomitante de medicamentos com efeitos
hipotensores e farmacos alfa-adrenérgicos, que poderdo aumentar
o risco de hipotensdo e quedas, sobretudo nos idosos.®1® E
também importante estar alerta para os medicamentos que
podem contribuir negativamente para a sintomatologia do doente,
como os agentes diuréticos e anticolinérgicos.8E fundamental uma
estreita interagdo entre os varios profissionais de saude, de forma
a garantir que os utentes s3do tratados e encaminhados
adequadamente.?

5, McVary K. Epidemiology and pathophysiology of benign prostatic hyperplasia. UpToDate®, topic last
updated Mar 2023.

6. Lerner L, McVary K, Barry M, Kumar Das A, Gandhi M, Kaplan S et al. Management of Lower Urinary
Tract Symptoms Attributed to Benign Prostatic Hyperplasia: AUA GUIDELINE. American Urological
Association. Aug 2021. [acedido a 10-07-23]. Disponivel em:
https://www.auanet.org/guidelines-and-quality/guidelines/benign-prostatic-hyperplasia-(bph)-
guideline

7, McVary K. Clinical manifestations and diagnostic evaluation of benign prostatic hyperplasia.
UpToDate®, topic last updated Mar 2023.

8, McVary K. Medical treatment of benign prostatic hyperplasia. UpToDate®, topic last updated Jan
2023.

9. Jiwrajka M, Yaxley W, Ranasinghe S, Perera M, Roberts MJ, Yaxley J. Drugs for benign prostatic
hypertrophy. Aust Prescr 2018;41:150-3.https://doi.org/10.18773/austprescr.2018.045

10. Hypertrophie bénigne de la prostate. Premiers Choix Prescrire, actualization: Fev 2023.



	Diapositivo 1
	Diapositivo 2
	Diapositivo 3

