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MEeNcION DE HoONOR
TraBAIOs DE UrRoLOGIA GENERAL

Adherencia al tratamiento de pacientes
diagnosticados con Hiperplasia prostatica
benigna v manejados con alfa bloqueadores

Drs. Diaz, J. (Q.E.P.D.)}, Silva IM?y Jaramillo A3,

Profesor asociado de Urologia Hospital Universitario San Ignacio®. Profesor asistente de Urologia Hospital Universitario
San Ignacio?. Residente IV Urologia Hospital Universitario San Ignacio Pontificia universidad Javeriana®.

Introduccion

El tratamiento de los sintomas urinarios
bajos secundarios a la hiperplasia prostatica
benigna (HPB) cambi6 de manera importan-
te desde la aparicién de los alfa bloqueado-
res.

La HPB constituye un problema mayor de
salud en los hombres y afecta especialmente
a los individuos mayores de 50 afios?.

Previo a 1980, la prostatectomia era la
Unica intervencion ampliamente aceptada
para la HPB.!

La cirugia continta siendo el tratamiento
mas frecuente de los sintomas obstructivos del
tracto urinario de salida. El procedimiento
quirargico de reseccidn transuretral de pros-
tata (RTUP), es mucho mas comun que la
prostatectomia abierta. La RTUP es efectiva
para reducir los sintomas excepto en aque-
llos en los que eran inicialmente leves.?*

El entusiasmo por la terapia medicamen-
tosa ha sido soportado en parte por las limi-
taciones de la prostatectomia, que incluye la
morbilidad del procedimiento quirdrgico, la
falla para conseguir un resultado exitoso, y
la necesidad de reintervencidn en un porcen-
taje de pacientes. Aunque la terapia medica-
mentosa no alcanza los mismos niveles de
eficacia que la prostatectomia y su uso se li-
mita a los casos moderados o leves, su atrac-
tivo es que los resultados clinicos se obtienen

coNn menores, menos serios y reversibles efec-
tos secundarios.!

La razon por la cual se utilizan los blo-
gueadores de los alfa receptores se basa en la
hipdtesis de que la fisiopatologia de la HPB
es en parte causada por obstruccion del va-
ciamiento vesical, lo cual es mediado por
adrenorreceptores alfa 1 asociados al mus-
culo liso prostatico (Caine, 1986). Seguida-
mente, varios investigadores demostraron que
la tension del musculo liso prostatico es me-
diada por los Alfa 1 adrenorreceptores.!

La fenoxibenzamina, un alfa bloqueador
no selectivo, demostré ser altamente eficaz
en el tratamiento de la HPB.

Figura 1. Tomada de “Textbook of Benign Prostatic
Hyperplasia™ 1SIS medical Media 1996 pg 75 Edited By:
Kirby R.S.
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El Dr. Marco Caine y cols. en 1978 en un
estudio doble ciego controlado, sobre el con-
tenido de receptores adrenérgicos y noradre-
nérgicos en el estroma prostatico, capsula y
cuello vesical sugiri6 la utilizacion de los alfa
bloqueadores en el tratamiento de la HPB.
Utilizando fenoxibenzamina, un alfa blo-
gueador no selectivo, encontré evidencia cli-
nica significativa de mejoria en las tasas de
flujo pico y flujo promedio. Ademas se report6
una disminucion importante de la frecuen-
cia diurna y nocturna. El residuo postmiccio-
nal no mostré variacion. Caine y cols. midie-
ron las presiones uretrales y confirmaron la
disminucion en la presién de cierre en la ure-
tra prostéatica. Se concluy6 que habia buena
evidencia acerca de la eficacia del tratamien-
to. Su limitacién fue la alta incidencia y seve-
ridad de los efectos clinicos adversos.®

Los bloqueadores de receptores alfa adre-
nérgicos se pueden clasificar de acuerdo a
la selectividad y la vida media de elimina-
cion sérica, por el adrenérgico alfa. Se des-
criben dos tipos de adrenorreceptores: alfa
1y alfa 2. El adrenorreceptor alfa 1 tiene 3
subtipos., siendo el alfa @ el predominante
en la prostata humana y apareciendo mas
en el estroma.®

La tamsulosina es un bloqueador alfa 1
selectivo con potente efecto sobre la HPB. Un
meta analisis de los estudios europeos con-
troladazos con placebo muestra que un total
de 25 pacientes (7% de 381) en el grupo de
tamsulosina y 15 pacientes (8% de 193) en el
grupo placebo interrumpieron los estudios.
17 pacientes (4.5%) tratados con tamsulosi-
nay 7 pacientes (3.6%) tratados con placebo
abandonaron el tratamiento a causa de efec-
tos adversos.

Los eventos adversos mas comunes, fue-
ron eyaculacion anormal (4.5%), mareos,
(3.4%) e infeccion (3.1%) en el grupo de la
tamsulosina y mareos (3.1%) y sindrome tipo
gripa (2.6%) en el grupo placebo.®

La alfuzosina es un medicamento alfa blo-
gueador que permite una dosis diaria tera-
péutica.

Los estudios con Alfuzosina muestras las
siguientes cifras de abandono del tratamien-
to Unicamente por efectos adversos: 5.6% (8
de 143 ptes) en el grupo de Alfuzosina 'y 4%
(6 de 150 ptes) en el grupo placebo.

El lo que respecta a la terazosina, la inci-
dencia de efectos colaterales puede aumen-
tar con el incremento de la dosis. Sin embar-
go, las dosis orales hasta de 20 mg dia son
usadas con seguridad en el tratamiento de la
hipertension. Para el tratamiento de la HPB
usualmente se recomienda una gama de do-
sis de 5 a 10 mg.’

Los retiros debido a eventos adversos ocu-
rrieron en el 9.0% de los pacientes con tera-
zosina y el 7.2% en los pacientes con place-
bo.%°

Otro estudio realizado en Holanda y pu-
blicado en 2002, en donde se comparan es-
tos 3 medicamentos en una poblacién de 316
pacientes con STUS, report6 una tasa de sus-
pension del tratamiento del 64% a los 3 afios
Yy 79% a los 5 afos y de reinicio del trata-
miento de 38% a los 3 afios y de 54% a los 5
afios.

La tasa de suspension del tratamiento se
comportd asi: Terazosin (49%) Alfuzosin
(37%) Tamsulosin (27%). La causa de estos
abandonos fue por mejoria de la sintomato-
logia y/0 decision de realizarse un procedi-
miento quirdargico.t!

Segun las guias de practica clinica de la
Sociedad Colombiana de Urologia, sobre hi-
perplasia prostatica benigna (Agosto de
2001), “el bloqueo alfa 1 adrenérgico es efec-
tivo y seguro para el manejo de los sintomas
de HPB y puede considerarse como una al-
ternativa terapéutica. No existe evidencia de
la disminucion del tamafio prostatico con esta
terapia. La mejoria de los sintomas ha sido
bien documentada y su eficacia se mantiene
en estudios que cuentan a la fecha con cua-
tro afios de seguimiento.??

Tanto las guias de Hiperplasia prostatica
benigna de la American Urological Associa-
tion como de la European Urological Asso-



ciation, comparando diferentes medicamen-
tos alfa bloqueadores, recomiendan el trata-
miento meédico con alfa bloqueadores en la
dosis recomendadas en los estudios, como una
alternativa de tratamiento para la HPB.**
La EUA (European Urological Association)
recomienda suspender el tratamiento si el
paciente no presenta mejoria de los sintomas
luego 4-6 semanas de utilizacion.*

La terapia medicamentosa es actualmen-
te considerada el tratamiento alternativo de
eleccién para aquellos con contraindicacio-
nes absolutas para cirugia. Ya que la basta
mayoria de hombres que se realizan resec-
cion transuretral de préstata no presentan
contraindicaciones absolutas para la interven-
cion, y prefieren opciones no quirdrgicas, el
numero de prostatectomia realizadas en todo
el mundo ha disminuido. Un estudio del U.S.
Medicare Database revelé que el nimero ab-
soluto de prostatectomias en Estados Unidos,
baj6é de 250,000 en 1987 a 116,000 en 1996 y
a 88,000 en el afio 2000.

Segun la bibliografia, las causas del aban-
dono del tratamiento han sido netamente
meédicas y no se han tenido en cuenta otros
factores tales como los econémicos.

En Colombia, los medicamentos alfa blo-
gueadores no estan incluidos en el Plan Obli-
gatorio de Salud (POS), motivo por el cual el
paciente debe pagar su tratamiento. Esto es
un problema importante en cuanto a que re-
presenta un gasto para el paciente (superior
a los $50,000 mensuales) y hace facil pensar
gue cuando el paciente no tiene los recursos
necesarios pues simplemente suspende el tra-
tamiento.

Nosotros planteamos la hipétesis que la
causa mas frecuente de abandono del trata-
miento médico con alfa bloqueadores en pa-
cientes con HPB en Colombia es el factor eco-
némico.

En este estudio se pretende evaluar la ad-
herencia al tratamiento de los pacientes diag-
nosticados con HPB que son manejados con
alfabloqueadores.

Materiales y Meétodos

Se trata de un estudio de cohortes, anali-
tico, observacional, prospectivo en donde se
crearon dos grupos: el grupo de estudio, cons-
tituido por pacientes de la consulta externa
del Hospital Universitario San Ignacio, en
quienes entre el urdlogo tratante y el pacien-
te hayan optado por el tratamiento con alfa
bloqueadores para mejorar la sintomatologia
obstructiva del tracto urinario de salida, se-
cundaria a HPB.

El grupo control, integrado por pacientes
con igual patologia y el mismo tipo de medi-
camentos. La diferencia entre los grupos es-
tuvo en que los pacientes del grupo de estu-
dio tienen que comprar la medicacién mien-
tras que a los del grupo control les es sumi-
nistrada institucionalmente. Los pacientes
fueron seguidos mensualmente mediante lla-
mada telefénica, durante un afio.

Resultados

Desde Abril de 2003, hasta Abril de 2005,
se incluyeron un total de 79 pacientes, los
cuales fueron captados en el servicio de con-
sulta externa del Hospital San Ignacio y del
Hospital Central de la Policia, en la ciudad
de Santafé de Bogota.

Luego de haber excluido del estudio a los
pacientes que no presentaron datos de ubi-
cacion tanto en el grupo de estudio como en
el de control, quedaron en el grupo de estu-
dio 43 pacientes.

De estos 43 pacientes, 17 si se toman o
tomaron el medicamento. El resto, es decir
los 26 restantes suspendieron el tratamiento.
Las razones para haberlo suspendido:

Medicamento costoso: 16 pacientes
Efectos secundarios: 1 paciente
Orden medica: 1 paciente

No sinti6 mejoria: 2 pacientes
Cambio en la conducta: 6 pacientes.
Estos pacientes fueron todos operados.

o wn e

Del grupo control quedaron 25 pacientes.
De estos, si se toman el medicamento 15 pa-
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cientes. Suspendieron el medicamento 10
pacientes. Las razones por las cuales suspen-
dieron el medicamento fueron:

1. Efectos secundarios: dos pacientes

2. Orden medica: tres pacientes

3. No disponibilidad del medicamento:
cuatro pacientes

4. Cambio en la conducta: un paciente

El 61.5% de los pacientes del grupo de
estudio que suspendio el tratamiento lo hizo
por factores econémicos. El 3.8% lo suspen-
dié por presentar un episodio de lipotimia.
Otro tanto por orden médica. El 7.7% lo sus-
pendid por no referir mejoria. El 23% suspen-
di6 el medicamento por cambio en la conduc-
ta (fueron operados).

En el grupo control, de los 10 pacientes
gue suspendieron el medicamento, el 20% los
hicieron por efectos secundarios; el 30% por
orden medica. El 40% por no disponibilidad
del medicamento. Un solo paciente fue ope-
rado.

El tiempo promedio de la toma del medi-
camento en los pacientes que suspendieron
el tratamiento en el grupo de estudio por to-
das las razones fue de 3.65 meses (con un
rango entre 1 y 11 meses). En el grupo con-
trol el tiempo promedio fue de 4.1 meses., con
un rango entre 1 y 11 meses.

El tiempo promedio que tomaron el trata-
miento los pacientes que lo suspendieron por
haber sido operados en el grupo de control
fue de 4.22 meses, con un rango entre 1y 11
meses.

En el grupo control, un solo paciente sus-
pendié el tratamiento por haber sido opera-
do luego de 11 meses.

Conclusiones

El costo de los medicamentos alfabloquea-
dores utilizados para el tratamiento de la hi-
perplasia prostatica benigna hace que los
paciente lo suspendan, convirtiéndose en la
causa mas frecuente de abandono, inclusive
por encima de los efectos secundario y de la

orden médica. En nuestro estudio, casi el 62%
de los pacientes, lo suspendieron por facto-
res econémicos.

Es importante analizar que si no se tiene
en cuenta el factor econémico como causa de
abandono de la terapia médica, las razones
por las que lo abandonaron en los dos gru-
pos son practicamente las mismas y en los
mismos porcentajes, siendo los eventos secun-
darios, en este caso el principal factor. Esto
va en relaciéon con lo descrito anteriormente
en este articulo.

Mientras exista para el paciente la alter-
nativa del tratamiento médico sin tener que
pagar por ello, la tendencia sera a seguirlo
tomando hasta que hay alguna razén para
cambiar la conducta. Esto se puede concluir
de los resultados arrojados en el grupo con-
trol, en donde el Unico paciente que suspen-
di6 el tratamiento por cambio en la conduc-
ta, lo hizo luego de 11 meses.

Por otro lado, si analizamos globalmente
el grupo de pacientes que suspendié el medi-
camento en el grupo de estudio, casi el 30%
de los pacientes fue operado antes de un afio
de iniciado el tratamiento.

Este hallazgo nos debe llevar a la idea de
si, con base en el alcance socioeconémico del
paciente, se debe analizar detenidamente la
conducta propuesta con el fin de proponer
un tratamiento diferente al medicamentoso,
es decir el quirargico, con el fin de ahorrarle
al paciente tiempo y dinero. Sabemos que el
tratamiento medico es de primera eleccion en
paises desarrollados, segun lo confirma las
diferentes guias comentadas anteriormente,
pero dadas las condiciones de nuestro siste-
ma de salud, la alternativa quirdrgica debe
ser una opcion a la mano del paciente y el
urélogo.

Otro punto importante en las conclusio-
nes es que la HPB es una enfermedad cada
dia maés relevante en nuestro medio, con ta-
sas que superan el 51% en hombres mayores
de 60 afios. Segun nuestra piramide pobla-
cional, cada vez hay mas adultos mayores.



Por tal motivo, los medicamentos alfa blo-
gueadores cada vez se prescriban mas, ya
gue, como hemos visto, son una alternativa
de tratamiento de primera linea. Esta es una
razén importante para que las EPS incluyan
esta clase de medicamentos en el listado POS.
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