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RESUMEN

Objetivo: Determinar la eficacia del Dutasteride en un grupo de pacientes diagnosticados de

Hiperplasia Prostatica Benigna en el Hospital Regional “Vicente Corral Moscoso”.

Métodos y materiales: Se detalla un estudio descriptivo que se realizé en el Hospital Regional
Vicente Corral Moscoso de la ciudad de Cuenca. El tamafio de la muestra fue de 60 pacientes
de un universo de 225, escogida por conveniencia y los elegidos tenian diagnéstico de
hiperplasia prostatica benigna moderada a severa mediante estudio ecografico y cuantificacion
de PSA en sangre de hasta 6ng/ml. La recoleccién de datos fue por entrevista mediante la
contestacion del cuestionario de IPSS, un sistema internacional de sintomas prostaticos,
validado por OMS. Todos los pacientes recibieron monoterapia con Dutasteride (5mg QD). El
manejo y andlisis de la informacion se lo realizo a través de los programas Microsoft Excel y
Epi Info. Se emplearon medidas estadisticas basales de doble entrada con un analisis de tipo

inferencial, chi2, intervalo de confianza, diferencia de medias, etc.

Resultados: La edad promedio de los pacientes se ubicé en 69.72 + 8.92 afios, referente al
estado civil el 66.67% estaban casados. El promedio del Antigeno Prostatico Especifico, al
inicio fue de: 4.07ng y a 6 meses de tratamiento disminuy6 a: 3.38ng con una puntuacion Z:
6.55 (p < 0.001). La variacion en el peso prostatico calculado por ecografia al inicio y a 6 meses
no expresé significancia con una puntuacion Z=0 (p > 0.05). En la mejoria de la sintomas, se
obtuvo una diferencia significativa a los 3 meses en los siguientes padecimientos: tenesmo
vesical (Chi®: 5.71), poliaquiuria (Chi* 8.57) y chorro intermitente (Chi®; 8.57). Entre el inicio y
los 6 meses los sintomas con diferencia significativa fueron: poliaquiuria (Chiz: 9.73), chorro
intermitente (Chiz: 10.91) y nicturia (Chi2: 8.09), excluyéndose tenesmo vesical, que no alcanzé
diferencia significativa. Sobre la mejoria entre los 3 y 6 meses de tratamiento, no se encontré

diferencia significativa en algun sintoma de la escala.

Conclusion: La utilizacion de este medicamento solamente por 6 meses, no resulta segura
para la toma de decisiones terapéuticas a posterior, debido a que las mejorias apenas
resultaran significativas al finalizar este periodo. Se recomienda realizar estudios a largo plazo,

incluyendo el registro de efectos colaterales en el transcurso del mismo.

PALABRAS CLAVES: HIPERPLASIA BENIGNA PROSTATICA, DUTASTERIDE,
ANTIGENO PROSTATICO ESPECIFICO, EFICACIA DEL TRATAMIENTO, EVALUACION DE
SINTOMAS.
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ABSTRACT

Objective: To determine the efficacy of Dutasteride’s treatment for 6 months for a group of
patients diagnosed with Benign Prostatic Hyperplasia in “Vicente Corral Moscoso” Regional

Hospital.

Methods and materials: It presents a descriptive study completed in “Vicente Corral Moscoso”
Regional Hospital in Cuenca’s city. The size of the sample was 60 patients from a universe of
225, it was chosen by convenience and the selected patients were diagnosed of moderate and
severe benign prostatic hyperplasia taking the following parameters: ultrasound and blood
measured PSA (until 6ng/ml.). We interview our group of patients the “International Prostate
Symptom Score” admitted by the World Health Organization.All patients received single therapy
with Dutasteride (5 mg QD) for 6 months. The information was analyzed with Microsoft Excel
and Epi-Info. In our study we apply statistics measures with duplicate entries and inferential

analysis, Chi 2 confidence interval, mean difference, etc.

Results: The average age of patients was 69.72 £ 8.92 years, in relation to the civil status
66.67 % were married. The Prostate Specific Antigen average at the beginning was: 4.07ng and
wtih 6 months of treatment it value decreased to: 3.38ng with a Z score of 6.55 (p < 0.001). The
variation in prostate weight was not statistically significant with a Z = 0 (p > 0.05) score after a 6-
month treatment. With the following symptoms vesical tenesmus (Chiz: 5.71), polaquiria
(Chi2:8.57) and intermittent urinary flow (Chi2:8.57) a significant difference was obtained after a
3-month treatment. Between the starting point and 6 months of therapy there was a
improvement statistically significant for: polaquiria (Chi2:9.73), intermittent urinary flow
(Chi*10.91) and nycturia (Chi®:8.09) , excluding mictional urgency, which did not reach
statistically significance. On the improvement between 3 and 6 months of treatment, no

significant difference was found in any symptoms of the scale.

Conclusion: After a 6-months therapy with Dutasteride isn’t safe to take therapeutic decisions
because of the statistically lower improvements to the end of this period of time. We consider
recommendable larger studies in a longer period of time for accurate results and bearing in

mind collateral effects.

KEYWORDS: BENIGN PROSTATIC HYPERPLASIA, DUTASTERIDE, PROSTATE SPECIFIC
ANTIGEN, EFFECTIVENESS OF TREATMENT, SYMPTOMS ASSESSMENT.
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CAPITULO |

1.1 INTRODUCCION

La hiperplasia prostatica benigna tiene una relevancia especial porque se ha
convertido en un gran problema de salud a nivel mundial, siendo el cancer de
prostata la neoplasia mas comun en varones, los pacientes acuden a consulta
meédica una vez que la enfermedad afecta el desempefio y la calidad de vida;

esto a su vez producido por la obstruccion y trastornos del sistema urogenital.

Su incidencia esta en relacion directa con la edad, todo hombre a partir de los
50 afios tiene algun grado de crecimiento prostatico llegando a un porcentaje

del 90% a los 80 arfios.

El abordaje quirdrgico se ha constituido como la via de eleccion para el
tratamiento en pacientes con hiperplasia prostatica benigna en quienes los
sintomas del tracto urinario interfieren con su calidad de vida. Desde hace 20
aflos se ha instaurado el tratamiento farmacologico que ha venido dando
buenos resultados haciendo de la cirugia una opcién alternativa reservada
para casos hecesarios; con la intervencion farmacologica lo que se intenta es

disminuir la necesidad de intervenciones quirdrgicas.

Actualmente existen tres tipos de medicamentos prescritos para el tratamiento
de esta patologia: bloqueadores alfa-adrenérgicos, inhibidores de la enzima 5
alfa-reductasa y los fitopreparados; estos ultimos utilizados siempre en
combinacién con los anteriores; y que ademas la OMS no ha dado su aval
como medicamento reconocidos para la hiperplasia prostatica benigna.

Entre los inhibidores 5 alfa-reductasa tenemos al Dutasteride un 4 azaesteroide
sintético que actua inhibiendo la isoformatipo 1y 2 de la 5 alfa-reductasa; una

enzima que trasforma la testosterona en dihidrotestosterona. Se usa solo o en
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combinaciéon con otros medicamentos (blogqueadores alfa-adrenérgicos) para
tratar la hiperplasia prostética benigna. El dutasteride ayuda a disminuir el
tamafo de la prostata aliviando los sintomas mejorando de esta manera el flujo
urinario y es posible que reduzca las probabilidades de presentar retencion
urinaria aguda; asi como las probabilidades de que sea necesaria una cirugia

de préstata.

1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Reseccion Trans-uretral de la Préstata se considero el “tratamiento de oro
estandarizado” para la Hiperplasia Prostética Benigna por mucho tiempo y llegd
a ser el procedimiento quirdrgico mas frecuente en el mundo luego de la cirugia
de cataratas; sin embargo en los Ultimos afios los tratamientos médico-
farmacolégicos lo han desplazado sobre todo en tamafios medianos de

prostata.

El limite respecto a cuando seguir la terapia farmacolégica y cuando
necesariamente derivar a un procedimiento quirargico es aln oscuro, existen
tablas que miden la sintomatologia prostatica como I-PSS (Escala Internacional
de Sintomas Prostaticos) y segun su puntaje se prefiere uno u otro tratamiento;
es asi que existen grandes estudios a nivel mundial para esclarecer un poco

mas el uso adecuado de la farmacologia disponible.

En nuestra region los estudios acerca de este tema son inexistentes, investigar
la eficacia del Dutasteride (Avodart) se vuelve entonces primordial para
arrancar con comparaciones y conclusiones sobre su utilizaciéon en terapia sola
0 combinada y valorar si la terapia quirdrgica sigue colocadndose como la
salvadora para estos pacientes; si existe un mayor beneficio con la sola
administracion de Avodart (Dutasteride) y si al final es necesaria la intervencién

quirargica, definitivamente.

Veronica Paola Narea Pacheco Pagina 17
Alicia Monserrath Pefiafiel Encalada
Jorge Christian Peralta Bravo



UNIVERSIDAD DE CUENCA

1.3  JUSTIFICACION

En la actualidad el avance en el campo médico, ha llevado a cuestionar el
tratamiento mas idéneo para numerosas enfermedades, es justamente el caso
de la Hiperplasia Prostatica Benigna, a pesar de su gran importancia hasta la
actualidad el tratamiento farmacologico parece tener iguales o mejores
resultados que la intervencién quirargica en la mejoria de los sintomas urinarios

al menos en los casos moderados a graves.

Sabiendo que las proyecciones poblacionales por edad calculan que el
Ecuador tendra un aumento significativo de sus habitantes adultos mayores, es
transcendental iniciar estudios sobre los tratamientos mas eficaces para las
patologias mas frecuentes, dentro de estos grupos etarios, como es el caso de

la Hiperplasia Prostética Benigna.

A pesar de ello, todavia no se valora objetivamente este hecho porque no
existen estudios realizados en nuestro pais, que contengan datos mas
cercanos a nuestra identidad étnica. Derivdndose hasta hoy directamente al

tratamiento quirdrgico a la mayoria pacientes.

Se vuelve entonces importante la investigacion del tratamiento farmacolégico,
en este caso, con Dutasteride en pacientes con sintomatologia urinaria y
valorar su eficacia a través del alivio de su sintomatologia relacionado con

tiempo de tratamiento.

Al existir una elevada demanda de pacientes con sintomas de Hiperplasia
Prostatica Benigna en el Hospital Vicente Corral Moscoso, e inexistentes
estudios en cuanto a la mejor opcion de tratamiento, creemos oportuno abordar
este tema de investigacion en el presente trabajo para asi lograr un mejor

manejo de esta patologia.

Veronica Paola Narea Pacheco Pagina 18
Alicia Monserrath Pefiafiel Encalada
Jorge Christian Peralta Bravo



UNIVERSIDAD DE CUENCA

CAPITULO Il

2. MARCO TEORICO

2.1 HIPERPLASIA PROSTATICA BENIGNA

2.1.1 DEFINICION

La hiperplasia prostatica benigna también es conocida como crecimiento
prostético benigno u obstruccion prostatica benigna. Se define histolégicamente
como la proliferacion del epitelio glandular, estroma y mdudsculo liso y

clinicamente de acuerdo a los Sintomas de Tracto Urinario. (1)

2.1.2 EPIDEMIOLOGIA

La enfermedad principal de la préstata es el crecimiento benigno de su masa,
cuya incidencia aumenta a medida que se envejece existiendo estudios que
revelan que en un 20% se presentan a la edad de 41 y 50 afios, en un 50%
entre 51 y 60 afios y en mas de un 90% en hombres partir de los 80 afios. De
esta manera esta patologia se llega a presentar de manera universal en
varones en su senectud. Se sabe también que a partir de los 60 afios en un
50% se encuentra sintomas microscoépicos de hiperplasia prostatica y que a la
edad de los 80 ya presenta sintomas especificos. (2, 3, 4,5)

2.1.3 FACTORES ASOCIADOS A LA HIPERPLASIA PROSTATICA
BENIGNA.

La hiperplasia prostatica benigna es multifactorial, no existen estudios que
especifiguen su etiologia sin embargo se piensa que influyen factores como:
raza, dieta, genética, estilo de vida y enfermedades asociadas. La edad no es

considerada por si misma un factor de riesgo, no obstante factores genéticos y
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moleculares que inducen la aparicion de la enfermedad aumentan con la

misma. (6)

Existe baja incidencia de hiperplasia prostatica benigna en los asiaticos
comparados con otras razas y este hecho particular probablemente éste
relacionado a su vez con factores dietéticos. Se ha propuesto que los
elementos de la dieta oriental como la soya, té verde; poseen elementos
protectores; asi como se postula que la leche y sus derivados aumentan el
riesgo de desarrollar hiperplasia prostatica benigna. Asi mismo, se ha
encontrado mayor incidencia en grupos socioeconémicos altos asociado a
mayor ingesta de colesterol, un precursor de testosterona; pero no existe
evidencia cientifica que nos permita incluir como factores de riesgo el
tabaquismo y la vasectomia. Puede ser que exista mayor incidencia de
hiperplasia prostéatica benigna en pacientes con diabetes mellitus, hipertension
o enfermedades cardiovasculares. (7,8)

Al ser una enfermedad multifactorial se cree ademas que los principales
factores de riesgo estan relacionadas con la edad y el estado hormonal del
paciente por lo que se considera que el crecimiento de la pristata es
controlado endocrinolégicamente, debido a que la préstata es una estructura
dependiente del andrégeno, que requiere el estimulo de la testosterona para su
desarrollo y funciébn. Y que la enzima 5 alfa-reductasa transforma la
testosterona dentro de la célula prostatica en la dihidrotestosterona (DHT), que

es el metabolito activo mediador del crecimiento prostatico. (9, 10,11)

2.1.3 PATOGENESIS DE LA HIPERPLASIA PROSTATICA BENIGNA

La zona de transicion y la region peri uretral son los sitios predilectos de la
hiperplasia nodular benigna. Esta enfermedad se origina en la zona transicional
y tiene un desarrollo nodular comprimiendo la zona central, desplazando
también la zona periférica que pasa a integrar la llamada capsula quirdrgica. Se
produce un aumento en el nimero de células glandulares y estromales de la
zona transicional con reproduccion variable de fibras musculares lisas. (12,13,
14)
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Se distinguen 2 fases en la historia natural de la hiperplasia prostatica benigna:
una fase histopatoldégica que a su vez se subdivide en microscépica y
macroscopica que se desarrolla aparentemente en presencia de factores

adicionales; y la fase clinica. (15)

Evolutivamente se puede dividir en dos distintas etapas, en primer lugar se
produce la obstruccion a nivel de la uretra prostatica y, subsiguiente a esto se
presenta hipertrofia compensadora del detrusor; el paciente puede notarlo

minimamente con leves molestias o no notarlo. (16)

Con la claudicacion del detrusor empiezan los sintomas urinarios bajos
obstructivos e irritativos. (17). Como complicaciones de esta fase podrian
aparecer en la vejiga diverticulos, existir residuo post-miccional elevado y
dependiendo de la gravedad incluso podria producirse lesién renal por falta de
mecanismo anti reflujo uretral producido por la obstruccion, que llegando a ser

total produciria retencion aguda de orina. (18)

2131 TEORIAS DE LA PATOGENESIS DE LA HIPERPLASIA
PROSTATICA BENIGNA.

Como factor necesario mas no causal esta indicada la presencia de
andrégenos, junto con otras hormonas. De las posibles teorias para la
patogénesis de Hiperplasia Prostatica Benigna sefialamos 4 a continuacion que

podrian actuar conjuntamente: (19)

Una apoyada en los niveles de dihidrotestosterona, que es sintetizada en las
células de la estroma por conversién a partir de la testosterona circulante en
presencia de la 5-alfa reductasa y que una vez sintetizada actia como un
agente autdcrino a nivel de las células de la estroma y como un agente
paracrino sobre las células epiteliales glandulares lo que permite la
proliferacion; este metabolito de la testosterona se eleva a partir de los 40
afios. (20)
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Otra que menciona el crecimiento estromal causado por andrégenos
convertidos a partir de estrégenos; con la edad ocurre un desequilibrio

estrogenos/testosterona.

También se considera la pérdida de mecanismos de control de la proliferacion
celular, causada por una falla en la interaccion epitelio-estroma.
Y se plantea la reduccién de la apoptosis e incremento anormal del nUmero de

células madre. (21)

2.1.4 DIAGNOSTICO

El diagndstico certero se realiza anatomo-patolégicamente. Existiendo
conjuntamente datos de laboratorio que incluyen la cuantificacion de antigeno
prostatico especifico sérico, un examen general de orina el cual nos permite
evaluar la presencia de sangre, globulos blancos, cristales, pigmentos, azucar
y otros elementos que nos permita de esta manera descartar una infeccion u
otras enfermedades del aparato urinario, se debe cuantificar ademas los
niveles de fosfatasa 4cida y creatinina para evidenciar la funcion renal, ya que
Si existe esta alteracion aumentara las complicaciones postoperatorias en caso

de que se realice la cirugia. (22,23)

2.1.4.1 DETERMINACION DEL ANTIGENO PROSTATICO ESPECIFICO

Este antigeno es una glicoproteina que produce la glandula prostéatica y tiene
una actividad enzimatica de tipo proteico, el examen serologico se realiza en
pacientes mayores de 50 afios o en aquellos que estan en alto riesgo de
cancer de prostata. Sin embargo, su indicaciébn mantiene su controversia, en

especial en los pacientes mayores de 75 afios. (24)

Sus valores van a aumentar en sangre en condiciones patoldgicas
considerandose un marcador tumoral para el diagnostico de cancer de
préstata. Cuando sus valores estan elevados es un indicador de hiperplasia

prostatica benigna. Es muy importante que este examen se realice antes de un
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tacto rectal ya que puede alterar los resultados. Junto con el tacto rectal podra
el médico aproximarse al tamafio de la préstata, ademas se puede valorar la

posibilidad de una neoplasia asociada. (25,26).

2.1.4.2 EVALUACION URODINAMICA

Dentro de este grupo incluyen la uroflujometria, cistometria, y estudios de
presion/flujo. La primera opcidbn es un meétodo no invasivo y que nos va a
proporcionar una informacion valiosa, su parametro mas util es el flujo maximo
considerandose adecuado un volumen evacuado de 150 ml. Si encontramos
una velocidad maxima de flujo urinario menor de 10 mililitros por segundo
aseguramos que el paciente presenta obstruccion infra-vesical, si encontramos
valores entre 10-15 mililitros por segundo es incierto si existe o no obstruccion.
Y al encontrar valores mayores a 15 mililitros por segundo decimos que no hay
obstruccion. (27)

La cistometria es un examen que se lo puede realizar de manera ambulatoria y
que consiste en visualizar de manera directa la uretra, prostata y la vejiga a
través de una camara rigida o flexible se lo usa en aquellos pacientes que
sospechamos clinicamente que presentan una disfuncion vesical no
relacionada con una obstruccion. Es muy util ademas para poder documentar
una inestabilidad del detrusor en aquellos pacientes que presentan una
obstruccion avanzada del tracto vesical de salida. (28,29)

2.1.4.3 URETROCISTOSCOPIA

Se utiliza en aquellos pacientes que presentan sintomas de hiperplasia
prostatica benigna y es un procedimiento comun pero muy poco estudiado,
este método tiene ciertos beneficios entre estos tenemos que sirve para
evidenciar el tamafio de la prostata y la obstruccion de la uretra y el cuello
vesical. Este método no es de utilidad para recomendar la necesidad de

tratamiento por lo que no se utiliza de manera rutinaria. (30,31)
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2.1.4.4 ECOGRAFIA UROLOGICA

Cuando se estudia a los pacientes con hiperplasia prostatica benigna la utilidad
de la ecografia debe analizarse bajo 3 parametros para establecer un
diagndstico inicial, diferenciar entre otras patologias prostéticas, y para poder
elegir el tratamiento mas adecuado, y seguimiento periodico. (32)

En la ecografia trans-abdominal el tejido fiboroadenomatoso es habitualmente
indistinguible de la capsula, en tanto que por via trans-rectal su aspecto puede
ser hipoecoico, isoecoico e incluso hiperecoico en relacion a la misma de la
que esta separada por un halo anecoico. La via supra-pubica se ha mostrado
en algunos estudios igual de fiable que la trans-rectal para la determinacion del
volumen con la ventaja de ser menos laboriosa, mejor tolerada y tener una
amplia difusion. La severidad y el seguimiento del paciente con hiperplasia
prostética benigna es medida usando la escala internacional de sintomas
prostaticos. (33,34)

2.1.45 DIAGNOSTICO CLINICO

21451 SIGNOS Y SINTOMAS

Dentro de esta patologia los sintomas se puede clasificar en sintomas
obstructivos del tracto vesical de salida que son causados por la obstruccién
anatdmica secundaria a la comprension por el adenoma y al componente
dindmico relacionado con el tono del musculo liso de la capsula prostética.
Estos sintomas en un principio son leves ya que el musculo detrusor es capaz
de compensar el aumento de la resistencia al flujo urinario, pero a medida que
progresa la enfermedad van aumentando los sintomas presentando de esta
manera retardo en el inicio de la miccion, disminucién de la fuerza y el calibre
del chorro miccional, tenesmo vesical, miccion doble es decir orinar por
segunda vez dentro de 2 horas después de la miccion anterior, esfuerzo para

orinar y goteo postmiccion. (35)
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Existen ademas sintomas irritativos producidos por la disminucién de la
distensibilidad vesical y el desarrollo de inestabilidad de la vejiga como:
polaquiuria, nicturia, urgencia urinaria e incontinencia de urgencia, dolor
vesical sentido en posicion retro o supra pubica que aumenta cuando la vejiga
esta llena pero que se mantiene luego de su vaciamiento, segun la Asociacion
Americana de Urologia existe un cuestionario que es Util para evaluar la
gravedad de los sintomas obstructivos e irritativos, teniendo una valoracion de
0-5, con una puntuacién que varia de 0 a 35, considerando como leve una
puntuacion de 0-7, moderada de 8-19, y grave una puntuacion de 20-35.
(36,37)

2.1.5 TRATAMIENTO

No todo paciente a quien se le encuentre un agrandamiento benigno de
préstata debera recibir tratamiento. Es importante al momento del diagnéstico
saber identificar y cuantificar la severidad de los sintomas asi como los riesgos
individuales de progresion. Segun guias de manejo para hiperplasia prostéatica
benigna de la Asociacion Europea de Urologia pacientes con un puntaje menor
a 7 en la tabla internacional de sintomas prostaticos, se les recomienda para
aminorar los sintomas, habitos como mermar la ingesta de liquidos y el

consumo de cafeina o alcohol. (38)

El tratamiento farmacoldgico de la hiperplasia prostatica benigna encontramos
a los agonistas alfa adrenérgicos, inhibidores de la 5 alfa-reductasa, una
terapia combinada y desde hace poco el uso de los inhibidores de la
fosfodiesterasa. A continuacién revisaremos los mecanismos de accién y su
efectividad. (39)
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2.1.5.1 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

2.1.5.1.1 BLOQUEADORES ALFA ADRENERGICOS.

La préstata posee un componente estromal rico en musculo liso con
abundantes adrenoreceptores alfa 1, esto sirve de hipotesis para entender la
fisiopatologia de la obstruccion en hiperplasia prostatica benigna segun lo
demostré Caine en 1986. Inicialmente salieron al mercado fenoxibenzamina y

prasozin, pero por su marcado efecto hipotensor no fueron bien tolerados. (40)

Actualmente existen 4 alfa-bloqueadores en el mercado: terazosina,
doxazosina, tamsulosina y alfuzosina. Su perfil farmacologico es similar,
mejoran los sintomas de 4 a 6 puntos en la tabla y el flujo urinario maximo en 2
a 3 mililitros por segundo; este efecto es visible a las 48 horas de haber iniciado
el tratamiento, no tienen ningun efecto sobre el nivel de PSA (antigeno

prostatico especifico) ni previene el crecimiento glandular. (41)

Se recomienda iniciar con 1miligramo e ir aumentando paulatinamente la dosis
hasta la maxima que para terazosina es de 10 mg y para doxazosina 4 mg,
este Udltimo posee una presentacion de liberacion lenta actualmente,
disminuyendo los riesgos de hipotension. (42)

La alfuzosina y la tamsulosina no necesitan titulacion, su eficacia es similar y
los efectos secundarios parecen ser menores que los dos anteriores, sin
embargo la tamsulosina puede producir eyaculacion retrégrada hasta en un
18% de los casos. (43)

2.1.5.1.2 INHIBIDORES DE LA ENZIMA 5 ALFA-REDUCTASA

El metabolismo de la testosterona dentro de la célula epitelial del acino
prostatico implica la conversion a dihidrotestosterona que es el metabolito
activo, el cual induce crecimiento celular; este proceso esta mediado por la 5

alfa-reductasa en sus subtipos 1 y II. (44)
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La Dutasteride (Avodart), un sintético oral de 4-azaesteroide, es un potente
inhibidor selectivo e irreversible de tipo 1 y tipo 2 5 alfa-reductasa, la enzima
gue convierte la testosterona en dihidrotestosterona (DHT) intracelular. A pesar
de que la 5 alfa-reductasa tipo 2 predomina, ambas iso-enzimas se sobre-
expresan en el tejido de la prostata en la hiperplasia prostatica benigna y en
todas las etapas de algunos tipos de céancer de préstata. Dutasteride 0,5 mg
oral una vez al dia ha sido aprobado para el tratamiento de moderada a severa
Hiperplasia Prostatica Benigna sintomatica en los hombres con una prostata
agrandada para mejorar los sintomas, y reducir el riesgo de retencién aguda de
orina (RAO) y la necesidad de una cirugia relacionada con la Hiperplasia

Prostética Benigna. (45)

Dutasteride esta siendo investigado por su eficacia en la reduccion del riesgo
de céancer de prostata en los hombres en situacion de riesgo en 4 afios dentro
del estudio REDUCIR y el tratamiento para prolongar el tiempo hasta la
progresion en los hombres con bajo riesgo de cancer de proéstata localizado.
Por lo tanto, dutasteride podria ser una opcion terapéutica eficaz en pacientes
con moderada a severa Hiperplasia Prostatica Benigna sintomatica y
agrandamiento de la prostata demostrable, y puede ser eficaz para reducir el
riesgo de desarrollar cancer de préstata detectable por biopsia en las personas

en situacion de riesgo. (46)

La Asociacibn Europea de Urologia recomienda estos medicamentos para
pacientes con sintomas del tracto urinario bajo de moderados a severos y con
un volumen prostatico mayor a 30 — 40 gramos; el factor costo es una limitante
por la cronicidad requerida del tratamiento asi como por los efectos
secundarios que deben discutirse ampliamente con el paciente. (47)

2.1.5.1.3 TERAPIA COMBINADA
Se han llevado a cabo 4 grandes estudios combinando alfa bloqueadores e

inhibidores de las 5 alfa-reductasa, tres de los cuales han tenido un tiempo

corto de observacion: el estudio de veteranos en Estados Unidos y los estudios
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ALFIN y PREDICT en Europa, estos tres trabajos no mostraban ventajas
adicionales de la terapia combinada de un afio. (48,49)

El estudio MTOPS ( Terapia Médica para Sintomas Prostaticos), con un tiempo
de seguimiento de 5 afios ha mostrado que la combinacion de finasteride y
doxazosina es mas eficaz que los tratamientos individuales para reducir los
riesgos de progresion y retencion urinaria, con un perfil de riesgos y efectos
secundarios relativamente seguro y una reduccion del volumen prostatico en un
30% aproximadamente; el paciente para este tipo de tratamiento seria aquel
con sintomas moderados a severos y un volumen glandular mayor de 40
gramos. Y que a largo plazo del tratamiento con finasteride produjo un efecto
beneficioso significativo en comparaciéon con el placebo en la progresion clinica
de la hiperplasia benigna de préstata en pacientes con sintomas del tracto

urinario con una prostata agrandada. (50, 51)

El estudio CombAT (Combinacion de Avodart y Tamsulosina) que contd con
4844 varones de edad mayor a los 50 afios con diagnostico clinico de
hiperplasia prostatica benigna, una puntuacion mayor o igual a 12 en la escala
internacional de sintomas, un volumen prostatico mayor o igual a 30 cm?®
antigeno especifico prostatico (PSA) de 1,5-10 ng/ml, y un Qmax>5 y <15 ml/s
con un volumen miccional minimo 2125 ml. Se los intervino con un plan médico
que consistia en la administracion diaria de tamsulosina 0.4mg, dutasteride
0.5mg o la combinacion de ambos. Este estudio, determind que el tratamiento
combinado fue mas eficaz que cualquiera de las dos monoterapias tras 24
meses, para mejorar la puntuacion de IPSS (Escala internacional de Sintomas
Prostéaticos) en todos los subgrupos basales, con un efecto beneficioso de
inicio diverso segun el volumen prostatico basal. En estos dos afos
fundamentales, dutasteride 0,5 mg por via oral una vez al dia mejoré los
sintomas urinarios, disminucion del volumen prostatico total (TPV), y redujo el
riesgo de retencion aguda de orina y cirugia relacionada con la hiperplasia
prostatica benigna, en hombres con sintomas moderados a graves de

hiperplasia prostatica Benigna y la ampliacion de la préstata. La buena eficacia
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y tolerabilidad de dutasteride se mantuvo durante un maximo de 4 afos en

estudios de extension de etiqueta abierta. (52, 53)

Hay controversia aun en la utilidad de las terapias combinadas y la
monoterapia respecto a la eficacia en el mejoramiento de los sintomas, en la
biblioteca nacional de medicina de los institutos de salud de Estados Unidos
“PubMed” existe un articulo que revisa los principales estudios en monoterapia
y terapia combinada en el tratamiento y la prevencién de la disfunciéon
miccional, relacionada con la hiperplasia prostatica benigna. Basandose en la
base de datos de MEDLINE (1976-2006) y el Registro Cochrane Central de
estudios controlados (1976-2006) en busca de importantes ensayos clinicos y
criticas con los términos: hiperplasia benigna prostatica, los sintomas del tracto
urinario, STUI (sintomas de tracto urinario irritativos) , los antagonistas de los
receptores alfa-adrenérgicos, alfa- bloqueantes, inhibidores 5 alfa-reductasa, la
terapia de combinacién, MTOPS (Terapia Médica para Sintomas Prostaticos),
predecir los eventos adversos, alfuzosina, doxazosina, tamsulosina, terazosina,
dutasteride y finasteride. Los resumenes de las conferencias profesionales
seleccionados también fueron revisados. Concluye que la terapia combinada es
beneficiosa en el tratamiento de la hiperplasia prostatica benigna y los
sintomas asociados. La mayor eficacia se hizo evidente en los pacientes con
agrandamiento de la prostata, los sintomas mas severos, y el aumento de los

niveles de PSA (antigeno prostatico especifico). (54)
2.1.5.1.4 FITOTERAPIA

Estos poseen algunas propiedades que benefician el mejoramiento de los
sintomas en hiperplasia prostatica benigna. Incluyen diferentes compuestos,
por lo cual es dificil evaluar su mecanismo de accién. Ensayos clinicos como el
CAMUS (Medicina Alternativa y Complementaria para sintomas urolégicos)
sugieren la eficacia de algunos preparados, pero se requiere mayor estudio y
seguimiento, Entre sus mecanismo de accion estan inhibicion de la 5 alfa-
reductasa, inhibicibn directa célula prostatica, anti-inflamatorio (inhibe
fosfolipasa A2) y anti-andrégeno. (55, 56, 57)
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2.1.5.2 TRATAMIENTO QUIRURGICO

El tratamiento quirdrgico sigue siendo eficaz y duradero. La reseccion trans-
uretral de la préstata (RTU) se considera el estandar de oro para la
comparacién con los demés tratamientos y llegdb a ser el procedimiento
quirargico mas frecuente en el mundo después de la cirugia de cataratas, sin
embargo en los ultimos afos los tratamientos médicos lo han desplazado. Las
indicaciones para la cirugia son las siguientes: retencion urinaria, infecciones
urinarias recurrentes secundarias a obstruccion, hematuria, insuficiencia renal
cronica secundaria a la obstruccion, calculos vesicales secundarios a la

obstruccion. (58)

2.2 EFICACIAY EFECTIVIDAD

Eficacia se define como el “grado en que determinada intervencién origina un
resultado beneficioso en algunas condiciones, medido en el contexto de un
ensayo clinico controlado.” Tomaremos en cuenta que la modificacion de

ciertas variables biologicas no es suficiente para determinar eficacia clinica.

La efectividad a diferencia de la eficacia puede ser definida como el “efecto
primario que se deriva de la accion farmacoldgica primaria de un medicamento,

0 sea, aquella que produce su efecto terapéutico”. (59)

Otras definiciones en investigacion epidemioldgica, se concibe a la eficacia
como “aquella virtud o cualidad de una intervencién que la hace capaz de
producir el efecto deseado cuando se aplica en condiciones ideales.” Y; a la
efectividad se sitia en el escenario de “la capacidad de una intervenciéon de
producir el efecto deseado en condiciones reales o habituales”. Para valorar la
efectividad de un medicamento hay variables a analizar por ejemplo la
variabilidad en la respuesta a los farmacos las mismas que pueden clasificarse
como farmacocinéticas y farmacodinamicas. Ademas para evaluar la
efectividad se toma en cuenta la variabilidad en el uso de los farmacos durante

un ensayo clinico y en la practica clinica real y usual entre otras variables. La
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concepcion de efectividad considera por lo tanto la eficacia del medicamento
como la tolerabilidad clinica del mismo.

Existe una importante diferencia entre eficacia y eficiencia. “Por eso se debe
entender que existe diferencia entre la eficacia y la efectividad clinica de un
medicamento.”; menciona Victor Romero MD. Justificando la importancia de
establecer conceptos generales y especificos por parte de los médicos a la

hora manejar la farmacologia en la practica.

La eficacia de un medicamento, en este caso Dutasteride se determina en el
contexto de un estudio descriptivo en donde el problema estudiado est& bien
definido, se evitan por lo general otros tratamientos concomitantes, las dosis
son fijas y el seguimiento es riguroso y los pacientes dentro del estudio han

sido ampliamente orientados sobre su tratamiento.

La eficacia se desenvuelve dentro de dos factores, uno de ellos la excelencia
en su ejecucion técnica; esto quiere decir personal lo suficientemente
capacitado para la aplicacion con un protocolo escrupuloso y la correcta
adherencia del tratamiento. El segundo factor en el grupo de pacientes con el
cual se trabaja, y la rigurosidad de los criterios de inclusién y exclusién para la

intervencion.

Es necesario tener presente la variabilidad que cada paciente podria presentar
ante el uso de un determinado farmaco a pesar de los conocimientos basicos
establecidos en los ensayos clinicos debido a las diferentes condiciones en las
cuales la practica médica frecuente se realiza, las cuales son laxas y podrian
existir tratamientos adicionales y la adherencia al tratamiento es menor; asi

como la informacion con la que cuentan los pacientes es mas limitada. (60) (61)
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CAPITULO Il

3. OBJETIVOS:

3.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar la eficacia del Dutasteride en un grupo de pacientes diagnosticados
de Hiperplasia Prostatica Benigna en el Hospital Regional “Vicente Corral

Moscoso”.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

3.2.1 Determinar grupo de pacientes segun edad, tamafio ecografico de

préstata y rango de valor de antigeno prostéatico especifico.

3.2.2 Determinar la eficacia de Dutasteride por el grado de Hiperplasia
Prostatica Benigna segun escala internacional de sintomas I-PSS

(Escala Internacional de Sintomas Prostéticos).

3.2.3 Determinar el grado de disminucién de sintomas después 3 y 6 meses

de tratamiento.
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CAPITULO IV

4. DISENO METODOLOGICO

4.1Tipo de estudio

Se trata de un estudio descriptivo que se realiz0 en el Hospital Regional

“Vicente Corral Moscoso” perteneciente al canton Cuenca.

4.2 Area de estudio

Hospital Vicente Corral Moscoso ubicado entre Av. De los Arupos y Av. 12 de
Abril en la Ciudad de Cuenca - Ecuador.

4.3Universo y muestra

4.3.1 Universo: es un universo finito que lo conforman los pacientes
atendidos en consulta externa en el Hospital Vicente Corral Moscoso
perteneciente al Cantén Cuenca en el periodo 2011-2012 diagnosticados

de Hiperplasia Prostatica Benigna, que corresponden a 225.

4.3.2 Muestra: del total del universo fueron escogidos por conveniencia, 60
pacientes que cumplieron los criterios inclusivos descritos a

continuacion.

Criterios de inclusién: aquellos pacientes que se encontraban con una
Hiperplasia Prostatica Benigna de moderada a severa mediante
diagnostico ecogréafico y cuantificacion de PSA (antigeno prostatico
especifico) mediante examen de laboratorio cuyo resultado sea hasta 6

nanogramos/mililitro.
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Criterios de exclusion: pacientes que no mostraron interés en participar
en el estudio de tratamiento con Dutasteride por 6 meses, pacientes que
reportaron cantidades de antigeno prostatico especifico mayor a
6nanogramos/mililitro 'y pacientes que fueron clasificados con

hiperplasia prostatica benigna leve al momento del estudio.
4.4AMETODOS, TECNICAS E INSTRUMENTOS
4.4.1 METODO:

e Observacion: directa e indirecta.

4.5.2 TECNICAS:

« Encuesta: estudio observacional en el cual el investigador busca
recaudar datos por medio de un cuestionario prediseiiado; los datos se
obtienen a partir de realizar un conjunto de preguntas normalizadas
dirigidas a una muestra representativa o al conjunto total de la poblacion
estadistica en estudio.

4.5.3 INSTRUMENTOS:

e Se utilizd el cuestionario I-PSS (Escala Internacional de Sintomas

Prostaticos) validado por la OMS. Formulario Anexo 2.

Veronica Paola Narea Pacheco Pagina 34
Alicia Monserrath Pefiafiel Encalada
Jorge Christian Peralta Bravo


http://es.wikipedia.org/wiki/Poblaci%C3%B3n_estad%C3%ADstica
http://es.wikipedia.org/wiki/Poblaci%C3%B3n_estad%C3%ADstica

UNIVERSIDAD DE CUENCA

4.6 PLAN DE TABULACION y ANALISIS DE LA INFORMACION

Los programas utilizados para el manejo de la informacién fue hoja de calculo

de Excel y Epi-Info.

Se trabaj6 con variables de tipo cuantitativas y cualitativas, para esto
empleamos medidas estadisticas basales de doble entrada con un analisis de

tipo inferencial, Chi?, intervalo de confianza, diferencia de medias, etc.

4.7 ASPECTOS ETICOS

Se procedié a comunicar de forma oral a los participantes sobre los propositos
y objetivos del presente estudio; asi, también se informé en forma
comprensible sobre el farmaco a utilizar enfocAndose en sus beneficios,
posibles efectos adversos y los resultados que podrian esperarse tomando

como base estudios clinicos similares previamente realizados.

Se garantiza que los datos recolectados en la encuesta aplicada a los
pacientes de la muestra seran guardados con absoluta confidencialidad y su
utilizacidon estara destinada Unica y exclusivamente para los objetivos de este
trabajo. Ademas de la completa libertad que tiene para retirarse del estudio

cuando ellos asi lo creyeren conveniente. Consentimiento Informado. Anexo 5
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CAPITULO V

5. RESULTADOS Y ANALISIS DE CARACTERISTICAS DEL GRUPO DE
ESTUDIO

DISTRIBUCION POR EDAD

Cuadro No. 1
Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna, segun

grupos de edad. Hospital “Vicente Corral M.”. Cuenca — Ecuador. 2013.

Segun el cuadro expuesto podemos observar que la mayoria de pacientes
pertenecientes al estudio, se encuentran en el rango de edad de 70 — 79 afios,
seguidos por el rango comprendido entre 60 — 69 afios. El promedio fue de
69.72 + 8.92 afos.

50 -59 10 16.66
60 - 69 19 31.66
70-79 24 40
80 -89 7 11.66
TOTAL 60 100

Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Verdnica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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DISTRIBUCION POR GRADO DE INSTRUCCION

Cuadro No. 2
Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostética Benigna segun

instruccion. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

Observamos que la mayoria de pacientes, con un total 33, cursaron la
secundaria, correspondiendo al 55%, seguido de un numero de 26 pacientes
que terminaron la primaria con un porcentaje de 43,33%, siendo un numero
minoritario de pacientes que no presentan ningun tipo de instruccion
correspondiendo solamente el 1,66%.

Primaria 26 43,33
Secundaria 33 55
Sin Instruccion 1 1,66
TOTAL 60 100

Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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DISTRIBUCION DE ACUERDO A ESTADO CIVIL
Cuadro No. 3

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostética Benigna segun
estado civil. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En la presente tabla vemos que existe una gran cantidad de pacientes que se
encuentran casados que pertenece a 40 pacientes, representando el 66,67%.

Y en su minoria 2 personas con estado civil soltero y que atafie al 3,33%.

Casado 40 66,67
Union Libre 11 18,33
Viudo 7 11,67
Soltero 2 3,33
TOTAL 60 100

Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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ANTIGENO PROSTATICO ESPECIFICO

Cuadro No. 4

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostética Benigna segun

nivel PSA inicial. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

Segun resultados obtenidos en el presente cuadro nos podemos dar cuenta
que el nivel de PSA <4nanogramos esta representado por 31 pacientes, con un
porcentaje de 51.67%, de 4.5 nanogramos por 23 pacientes con el 38.33% y

con el nivel de <6 nanogramos solamente 6 personas, dando un porcentaje del

10%.
<4ng 31 51,67
4-5 ng 23 38,33
<6 ng 6 10
TOTAL 60 100
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Verdnica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 5
Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tratamiento farmacolégico de Dutasteride segun nivel PSA inicial y alos 3

meses. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En la comparacion sobre PSA al inicio y 3 meses de tratamiento se observa
que el niumero de pacientes con PSA <4 nanogramos, aumento; de 31 al inicio
a 55 en 3 meses con Dutasteride. El promedio de PSA al inicio del tratamiento
fue de 4,07nanogramos, en 3 meses de tratamiento el mismo descendi6 a
3.6nanogramos; la puntuacion Z calculada en la diferencia de medias fue de

4,38 (p<0,001); confirmado una diferencia significativa.

<4 31 51.67 55 91.67
4-5ng 23 38.33 5 8.33
<6 6 10 0 0
TOTAL 60 100 60 100

Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 6
Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benignha con
tratamiento farmacolégico de Dutasteride segun nivel PSA inicial y alos 6

meses. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En la comparacion expuesta en el cuadro superior, vemos que: en el rango
PSA mayor a 5nanogramos, y menor a 6nanogramos se reportaron 6 pacientes
al inicio, pero a 6 meses de tratamiento no hubo reporte de ningin caso con
este valor, observandose aumento de los casos en el rango con menor valor de
PSA de la tabla <4 nanogramos y en 6meses de tratamiento PSA: 3,38
nanogramos con una puntuaciéon Z: 6,55 (p< 0,001) mostrando que la

diferencia es significativa.

<4 31 51.67 59 99

4-5 ng 23 38.33 1 1
<6 6 10 0 0

TOTAL 60 100 60 100

Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 7
Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benignha con
tratamiento farmacolégico de Dutasteride segun nivel PSA alos 3y 6

meses. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

Se observa que la mayoria de pacientes, en nimero de 38, presentan niveles
de PSA de hasta 4 nanogramos, al inicio del estudio, niveles de PSA entre 4 y
5 nanogramos se encuentra un total de 28 pacientes, Todos los pacientes
experimentaron una disminucién de PSA a los 3 meses llegando a un nivel

inferior a 4 nanogramos.

31 <4ng <4 ng <4 ng
23 4-5ng <4 ng <4 ng
6 < 6ng <4 ng <4 ng

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 8
Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tratamiento farmacoldgico de Dutasteride segun promedio de PSA al

inicio, 3 y 6 meses. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro expuesto a continuacion observamos que el PSA promedio al
inicio fue de 4.07 nanogramos, a los 3 meses de tratamiento el promedio se
ubico en 3.6 nanogramos disminuyendo en 0.47 y finalmente a los 6 meses de
tratamiento el PSA promedio se calculé en 3.38, resultando una diferencia
absoluta de 0.69 nanogramos con respecto al promedio inicial y de 0.22
nanogramos con el promedio a los 3 meses. Como se analiz6 en los cuadros
anteriores, los cambios entre el PSA inicial y a los 3 meses, al igual que entre
el PSA inicial y 6 meses, resultaron en una diferencia significativa.

Inicio 60 2441 4.07
3 meses 60 216 3.6
6 meses 60 202.7 3.38

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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PESO PROSTATICO

Cuadro No. 9

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna segun
peso de glandula prostatica inicial mediante US. Hospital “Vicente Corral
M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

El siguiente cuadro nos da a conocer que la mayoria de pacientes que
corresponde a un total de 19 presentan un peso de la glandula prostatica

mayor a 80gramos y solamente 12 pacientes tienen un peso entre 60 vy

69gramos.
50-59 g. 15 25
60-69 g. 12 20
70-79 g. 14 23,33
280 g. 19 31,67
TOTAL 60 100
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
Veronica Paola Narea Pacheco Pagina 44

Alicia Monserrath Pefiafiel Encalada
Jorge Christian Peralta Bravo



UNIVERSIDAD DE CUENCA

Cuadro No. 10

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tratamiento farmacolégico de Dutasteride segun peso de glandula
prostatica inicial y a los 3 meses mediante US. Hospital “Vicente Corral
M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En la tabla comparativa se observa que con 3 meses de tratamiento ha habido
disminuciones porcentuales minimas de pacientes en los cuales hubo una
disminucién de peso prostatico representando en el total de la muestra un
8,3% de pacientes. El promedio fue de 70+- 10,49 gramos. Analizando de esta
forma obtenemos una diferencia de medias con puntuaciones Z: 0 con p> 0,05

con lo que no se observa una diferencia significativa.

50-59 g. 15 100 1 6,67
60-69 g. 12 20 1 8,33
70-79 g. 14 23,33 1 7,14
280 g. 19 31,67 2 10,53
TOTAL 60 100 5 8,33

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 11

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tratamiento farmacolégico de Dutasteride segun peso de glandula
prostatica inicial ya los 6 meses mediante US. Hospital “Vicente Corral
M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro comparativo de pacientes al iniciar el estudio y con 6 meses de
tratamiento con Dutasteride; se observa una disminucion total de un 11.7%,
siendo el numero de pacientes uniforme en todos los rangos a excepcion de los
pacientes con un peso entre 60 y 69 gramos en donde un Unico paciente
presenta cambios. El promedio fue de 70+_ 10.40 gramos. Asi se obtiene una

diferencia de medias con puntuacion Z: 0 con p> 0.05 sin encontrar diferencia

significativa.
50-59 g. 15 100 2 13,33
60-69 g. 12 20 1 8,33
70-79 g. 14 23,33 2 14,29
280 g. 19 31,67 2 10,53
TOTAL 60 100 7 11,67

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 12

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tratamiento farmacolégico de Dutasteride segun peso de glandula
prostética inicial, a los 3y 6 meses mediante US. Hospital “Vicente Corral
M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro siguiente observamos que la mayor cantidad de pacientes
presentaron un peso de la glandula prostatica mayor a 80 gramos, con una
disminucién gradual de 10% a los 3 y 6 meses, respectivamente. En segundo
lugar se encuentran los pacientes con un peso entre 50 — 60 gramos, los

mismos que presentan una reduccion en un 10% a los 3 meses y un 20% a los

6 meses.

50-59 g. 1 6,67 2 13,33

60-69 g. 1 8,33 1 8,33

70-79 g. 1 7,14 2 14,29

280 g. 2 10,53 2 10,53

TOTAL 5 8,33 7 11,67

Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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TENESMO VESICAL

Cuadro No. 13

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tenesmo vesical segun escala internacional de sintomas prostéaticos al
inicio y 3 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro podemos observar que al inicio del tratamiento 40 pacientes
reportaban presentar mas de la mitad de la veces tenesmo vesical, luego de 3
meses de tratamiento 13 de ellos disminuyen la frecuencia de este sintoma a
menos de la mitad de las veces, resultando en una disminucién significativa

con un Chi?de 5.71con la administracion de Dutasteride.

INICIO 20 40 60
3 MESES 33 27 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Verdnica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 14

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tenesmo vesical segun escala internacional de sintomas prostéaticos al
inicio y 6 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

Comparando los resultados obtenidos al inicio y a 6 meses de tratamiento,
observamos que hubo mejoria del tenesmo vesical, a los 6 meses aumenté el
namero de pacientes que padecian esta molestia mas de la mitad de las veces,

l6gicamente obtuvimos un Chi ? de 2.05, diferencia no significativa.

INICIO 20 40 60
6 MESES 13 47 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Verdnica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 15

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tenesmo vesical segun escala internacional de sintomas prostéticos al
inicio y 6 meses de tratamiento farmacoldgico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

Comparando la variacion en 3y 6 meses; se expresa un Chi %:14.10; una clara
significancia negativa en donde el nUmero de pacientes con tenesmo vesical en

mas de la mitad de las veces aument6 de 27 en 3 meses, a 47 a los 6 meses.

3 MESES 33 27 60
6 MESES 13 47 60
Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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POLIAQUIURIA
Cuadro No. 16

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigha con
poliaquiuria segun escala internacional de sintomas prostaticos al inicio y
3 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital “Vicente
Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En la tabla No. 15 se observa que inicialmente la totalidad de los pacientes
presentan poliaquiuria mas de la mitad de las veces, con 3 meses de
tratamiento de Dutasteride se observa que 8 la presentan menos de la mitad de
la veces, de esta forma analizados los datos con un Chi # 8.57 la diferencia es

palmariamente significativa.

INICO 0 60 60

3 MESES 8 52 60
Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Verdnica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 17

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
poliaquiuria segun escala internacional de sintomas prostéaticos al inicio y
6 meses de tratamiento farmacoldgico con Dutasteride. Hospital “Vicente
Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro No. 16 se observa que inicialmente la totalidad de los pacientes
presentan poliaquiuria mas de la mitad de las veces; y con 6 meses de
tratamiento de Dutasteride se observa que 9 presentan menos de la mitad de la

veces, asf; con un Chi ?de 9.73 la diferencia es asi mismo significativa.

INICO 0 60 60
6 MESES 9 51 60
Fuente: Base de datos.

Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.

Veronica Paola Narea Pacheco Pagina 52
Alicia Monserrath Pefiafiel Encalada
Jorge Christian Peralta Bravo



UNIVERSIDAD DE CUENCA ég ﬁ

Cuadro No. 18

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benignha con
poliaquiuria segun escala internacional de sintomas prostaticos a 3y 6
meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital “Vicente
Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En la tabla se observa que la frecuencia de pacientes tratados con Dutasteride
se observa que 8 presentan menos de la mitad de las veces en 3 mesesy 9 en
6 meses, con lo que analizamos los datos con un Chi ? de 0.07 la diferencia no

es estadisticamente significativa.

3 MESES 8 52 60
6 MESES 9 51 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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CHORRO INTERMITENTE

Cuadro No. 19

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
chorro intermitente segun escala internacional de sintomas prostaticos al
inicio y 3 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro podemos observar que al inicio del tratamiento todos los
pacientes reportaban mas de la mitad de las veces chorro intermitente, luego
de 3 meses de tratamiento 8 de ellos disminuyeron la frecuencia de este
sintoma a menos de la mitad de las veces, resultando en una disminucion

significativa del sintoma con un chi 8,57 con la administracién de Dutasteride.

INICIO 0 60 60

3 MESES 8 52 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 20

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
chorro intermitente segun escala internacional de sintomas prostaticos al
inicio y 6 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro comparativo respecto a chorro intermitente al inicio y 6 meses de
tratamiento vemos una disminucion en la frecuencia del sintoma en 10

pacientes, calculandose el chi® 10.91 siendo esta diferencia significativa.

INICIO 0 60 60
6 MESES 10 50 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 21

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
chorro intermitente segin escala internacional de sintomas prostéaticos a
3 y 6 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

Podemos observar los resultados a los 3 y 6 meses de tratamiento, vemos que
8 pacientes refirieron presentar el sintoma menos de la mitad de las veces a los
3 meses y a los 6 meses aumenta a 10 pacientes, el chi® calculado es de: 0,26;
lo que muestra que esta diferencia no se debe a la administracion de

Dutasteride, es decir, no significativa.

3 MESES 8 52 60

6 MESES 10 50 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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URGENCIA MICCIONAL

Cuadro No. 22

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigha con
urgencia miccional segun escala internacional de sintomas prostaticos al
inicio y 3 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro se observa que al iniciar 15 pacientes referian padecer urgencia
miccional menos de la mitad de las veces, luego de 3 meses en tratamiento los
pacientes en esta misma frecuencia de presentacion fue de 19, la diferencia no

resulto significativa para este periodo de tratamiento con Chi? de: 0,66.

INICIO 15 45 60
3 MESES 19 41 60

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 23

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
urgencia miccional segun escala internacional de sintomas prostéticos al
inicio y 6 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro observamos que 15 pacientes presentaban urgencia miccional
menos de la mitad de las veces al inicio del tratamiento y luego de 6 meses, al
final del tratamiento, 18 pacientes se ubicaron en esta frecuencia, siendo esta

diferencia no significativa, con Chi? de0.38

INICIO 15 45 60
6 MESES 18 42 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 24

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
urgencia miccional segun escala internacional de sintomas prostaticos a
3 y 6 meses de tratamiento farmacoldgico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro, al comparar la mejoria entre los 3 y 6 meses de tratamiento,
vemos que los pacientes con urgencia miccional en menos de la mitad de las
veces, paso de 19 a 18 pacientes respectivamente, resultando un Chi? de 0.04,

cuya diferencia no es estadisticamente significativa.

3 MESES 19 41 60
6 MESES 18 42 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 25

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
chorro débil segun escala internacional de sintomas prostaticos al inicio
y 3 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital

“Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

De acuerdo con los resultados obtenidos en este tabla podemos darnos cuenta
que existe un numero elevado de pacientes que no encuentran mejoria
durante el periodo de tres meses con dicho tratamiento, con un Chi? calculado

en 1.01 sin encontrarse diferencia significativa.

INICIO 0 60 60
3 MESES 1 59 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 26

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
chorro débil segun escala internacional de sintomas prostaticos a 3y 6
meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital “Vicente
Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

La tabla No. 25 compara los resultados obtenidos durante 3 y 6 meses del
tratamiento sin encontrarse ningun beneficio en este tiempo; calculdndose un

Chi? 1.01, diferencia no significativa.

3 MESES 1 59 60
6 MESES 0 60 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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RETRASO EN EL INICIO DE LA MICCION

Cuadro No. 27

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigha con
retraso en el inicio de la miccién segun escala internacional de sintomas
prostaticos al inicio y 6 meses de tratamiento farmacolégico con
Dutasteride. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En la presente tabla vemos que no existe mejoria con la administracion del
farmaco en estudio, encontrandose que aumenta el nimero de pacientes con
esta sintomatologia, siendo en su inicio 48 pacientes y al final del estudio 52

pacientes; resultando en un Chi? no significativo de 0.96.

INICIO 12 48 60
6 MESES 8 52 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Verdnica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 28

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
retraso en el inicio de la miccion segun escala internacional de sintomas
prostaticos a 3 y 6 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride.

Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

El cuadro No. 27 nos da a conocer que no existe resultados beneficiosos tanto
a los 3 meses como a los 6 meses, siendo a los 3 meses 48 pacientes con el

sintoma y a los 6 meses 52 pacientes sin encontrar mejoria, calculando una

diferencia no significativa: Chi* en 0.96.

VR s USEE o

3 MESES 12 48 60
6 MESES 8 52 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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NICTURIA

Cuadro No. 29

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigha con
nicturia segun escala internacional de sintomas prostaticos al inicio y 3
meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital “Vicente
Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

En el cuadro se evidencia que la mayoria de pacientes al inicio del estudio, en
namero de 58, presentan la sintomatologia, sin obtener diferencia significativa
en el tiempo de 3 meses en donde disminuye a 56 pacientes. El Chi® de esta
tabla es de 0.70

INICIO 2 58 60

3 MESES 4 56 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 30

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
nicturia segun escala internacional de sintomas prostaticos al inicio y 6
meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital “Vicente

Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

Se observa en la presente tabla que existe resultados satisfactorios al final del
estudio con el sintoma mencionado ya que en su mayoria, en total de 12
pacientes presentan nicturia menos de la mitad de las veces, cuando al inicio 2
personas reportaban tal alteracién con esa frecuencia, Chi%: 8.09 resultando en

una diferencia altamente significativa.

INICIO 2 58 60
6 MESES 12 48 60

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 31

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
nicturia segun escala internacional de sintomas prostaticos a 3y 6 meses
de tratamiento farmacoldgico con Dutasteride. Hospital “Vicente Corral
M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

El cuadro No. 30 se compara los resultados obtenidos durante el periodo de 3y
6 meses, se observa un aumento siendo de 4 a 12 pacientes de 3 a 6 meses
respectivamente. Esta diferencia no resulto significativa porque su Chi? fue de
4.62.

3 MESES 4 56 60
6 MESES 12 48 60

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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ESTILO DE VIDA

Cuadro No. 32

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna segun
estilo de vida en escala internacional de sintomas prostaticos al inicio 3y
6 meses de tratamiento farmacolégico con Dutasteride. Hospital “Vicente
Corral M.” Cuenca-Ecuador. 2013.

El cuadro nos indica el estilo de vida durante el tiempo que duré el estudio,
encontrando que al inicio existia un total de 56 personas, a los 3 meses 53, y al
terminar un total de 40 pacientes que se encontraban insatisfechos.
Observamos una minima cantidad de personas que se encuentran satisfechos

con el tratamiento farmacoldgico realizado.

Inicio 0 0% 56 93,33 4 6,66 60
3 Meses 4 6,66 53 88,33 3 5 60
6 Meses 10 16,66 40 66,66 10 16,66 60

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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CAPITULO VI

6. DISCUSION

En el andlisis comparativo de los grupos que recibieron solamente Dutasteride,
a dos afos de tratamiento, en el estudio CombAT (Combination of Avodart and
Tamsulozina), Roehrborn y col, observaron que a mayor volumen prostético, su
disminucién se producia en menor tiempo, es decir, a partir de los 6 meses en
adelante. Lo que es equivalente a nuestros resultados, donde se observa un
mayor cambio a los 6 meses, sobre todo en el intervalo mas alto, es decir en

pacientes con peso prostatico mayor a 80 gramos. (62)

Con respecto a la disminuciéon de Antigeno Prostatico Especifico se observo
que este disminuye a los 6 meses de tratamiento principalmente en los
pacientes con cuantificacion inicial elevada, sin poder afirmar que esta
disminucién pueda ser la maxima posible, debido al corto periodo de estudio,
concordante con la investigacion realizada de estudios de referencia sobre esta
droga (Wu, Christopher y col, Julio 2013, Canada), en donde la opinion de

expertos concluye: “...seria adecuado tomar como nueva linea base para
cualquier decision clinica un PSA después de los 6 meses de tratamiento.” No
se menciona el posible riesgo de enmascarar el cancer de prostata por la
consecuente disminucién del antigeno prostatico especifico cuantitativo en
sangre, siendo este un limitante para la prescripcion de Dutasteride como

farmaco de primera eleccion en hiperplasia prostatica benigna. (63)

De acuerdo a los resultados obtenidos en la variacion de la sintomatologia, se
observa que, en la escala internacional de sintomas prostaticos; algunos de
estos alcanzan una leve mejoria a los 3 meses, los mismos que logran una
diferencia significativa a los 6 meses de tratamiento; en el meta-analisis con
estudios clinicos randomizados en 6460 pacientes que recibieron Dutasteride
(Wu, XJ y col. Nov. 2013); se afirma que es altamente eficaz en el alivio
clinico, apoyandose en una mejoria en la puntacion de sintomas en 1.98 (95%;

IC 1.77-2.19; P <0.00001); sin embargo no especifica el tiempo de tratamiento
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para llegar a estos resultados. Ademas se indica que el mayor efecto colateral
de Dutasteride fue la disfuncién sexual comparado con el placebo, con Odds
Ratio de 0.41 (95% IC 0.31-0.54; P <0.00001), sin duda un aspecto importante
para tomar en cuenta en el disefio de nuevos estudios sobre esta droga en

nuestro medio. (64)

En lo concerniente a informacion sobre tenesmo vesical, Hao y col (Diciembre,
2013), realizaron un meta-analisis que valoraba la eficiencia y seguridad de la
terapia combinada de antimuscarinicos mas alfa-bloqueadores vs monoterapia
con alfa-bloqueador solamente, que conté con 18 ensayos controlados y
randomizados e incluyé a 2106 pacientes (51,57%) en terapia combinada y
1978 pacientes (48.43%) en monoterapia, el cual mostré6 mejorias significativas
en la escala internacional de sintomas prostaticos de
almacenamiento (Diferencia de medias: -1.51; 95% intervalo de confianza [IC] -
2.10; -0.91, P <.00001) en el grupo de terapia combinada, concluyendo que:
“...los antimuscarinicos pueden y deben ser anadidos al régimen de
medicamentos para los pacientes con sintomas de tracto urinario bajo
atribuidos a hiperplasia prostatica benigna y/o obstruccion vesical,
particularmente dominados por los sintomas de almacenamiento.” En nuestro
trabajo, tenesmo vesical mejora significativamente entre el inicio y los 3 meses
de tratamiento (chi®; 5.71), pero en la comparacién entre el inicio y 6 meses se
aprecia un empeoramiento del sintoma en 7 pacientes, con una diferencia no
significativa (Chi?:2.05), al igual que entre 3 y 6 meses en donde empeoran 20
pacientes, resultando un chi®: -14.10, altamente negativo. Debido a que este
sintoma obedece en mayor parte a la inestabilidad del musculo detrusor lo que
ocasiona contracciones involuntarias del mismo produciendo urgencia e
incontinencia por urgencia, a menudo acompafada de poliaquiuria y nicturia;
en donde los antimuscarinicos actian reduciendo estas contracciones y
aumentando la capacidad vesical, no asi los farmacos alfa-bloqueadores que

actuan exclusivamente en el crecimiento prostatico. (65)

La percepcion de la calidad de vida en el grupo de pacientes de nuestro

estudio, tuvo la siguiente variacién: al inicio del mismo contamos con 56
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pacientes (93.33%) y 4 pacientes (6.66%), que se manifestaron “insatisfechos”
y “muy insatisfechos” con su calidad de vida, respectivamente. A los 3 meses
de tratamiento el numero de pacientes “insatisfechos” disminuy6 a 53 (88.33%),
el grupo de “muy insatisfechos”; también disminuy6é a 3 pacientes (5%) pero
aparece un nuevo grupo de pacientes, 4 en total (6.66%), que reportaban
sentirse “igual de satisfechos” que al inicio; finalmente, a los 6 meses de
tratamiento se incrementaron los pacientes que se sentian ‘“igual de
satisfechos” y “muy insatisfechos”, con 10 pacientes(16.66%) en cada caso,
disminuyendo solamente el grupo de” insatisfechos” a 40 pacientes (66.66%).
La razones de estas variaciones en la percepcién de su calidad de vida no
fueron tomadas en cuenta, ni detalladas en el formulario que contestaban
trimestralmente; pero en la busqueda que, Gur y col (Enero, 2013) realizaron
en PubMed de todos los articulos sobre ensayos clinicos, desde 1990 hasta la
realizacion de su revision que hayan reportado algun sintoma colateral en la
esfera sexual con el uso de Finasteride o Dutasteride, emiten la opinion de
expertos afirmando que: “Los ensayos clinicos con inhibidores de 5 alfa-
reductasa reportan tasas de prevalencia de nuevas disfunciones eréctiles en
un 5-9%. La disminucion de dihidrotestosterona circulante (DHT) como
resultado del uso de inhibidores de 5 alfa-reductasa, esta asociada con
disminucién del deseo sexual y/o el orgasmo. La presencia de efectos adversos
sexuales se asocia con una disminucién en la autoestima, la calidad de vida y
la capacidad de mantener una relacién intima. La inhibicion de la 5 alfa-
reductasa ademds, influye en los niveles de progesterona y
desoxicorticosterona y puede alterar las funciones psicolégicas, incluyendo un
aumento de la depresion, la melancolia y la pérdida de bienestar general.” Sin
embargo aclaran que la disfunciéon eyaculatoria no ha sido bien estudiada en
los pacientes que usan inhibidores de 5 alfa-reductasa. Finalmente
recomiendan que los pacientes que reciben esta terapia debieran ser
asesorados en cuanto a los posibles efectos adversos sexuales y psicolégicos.
(66)
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CAPITULO VII

7. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

7.1 CONCLUSIONES

La administraciéon de Dutasteride durante 6 meses produjo una disminucion en
el volumen prostético en 7 pacientes, que representan el 11.7% del total de la
muestra. Sin embargo se mantuvieron en el mismo rango inicial debido a que la
disminucion observada en cada uno de ellos fue minima, concordando con la

diferencia no significativa calculada (p>0.05) con respecto al inicio.

Se comprueba que con Dutasteride en 6 meses de tratamiento, persiste
todavia un comportamiento inestable en el valor de PSA medido
trimestralmente en nuestros pacientes, aunque la diferencia si resulte

significativa (p<0.001).

En la mejoria de los sintomas evaluados con la escala internacional, se obtuvo
una diferencia significativa a los 3 meses en los siguientes padecimientos:
tenesmo vesical, poliaquiuria y chorro intermitente. En la comparacion entre el
inicio y los 6 meses los sintomas con diferencia significativa fueron:
poliaquiuria, chorro intermitente y nicturia, excluyéndose tenesmo vesical, que
no alcanzé diferencia significativa, porque a percepcion de los pacientes este
mas bien empeord, tal vez debido a que su mejoria depende mayoritariamente
de la contractibilidad del musculo detrusor. Sobre la mejoria entre los 3 y 6
meses de tratamiento, no se encontré diferencia significativa en algun sintoma

de la escala.

La calidad de vida también formo parte de la evaluacion que se realizé a los
pacientes, el mismo que arrojo resultados, a primera vista, incongruentes: para
iniciar el estudio hubieron 4 pacientes que se encontraban “muy insatisfechos”

con su estilo de vida y al cabo de los 6 meses de tratamiento
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el nimero con esta apreciacion aumenté a 10, quiza por la renuencia constante
en la toma diaria del medicamento, a la periddica e incomoda realizacion de
examenes para nuestro estudio o la adicion de diversas situaciones personales

o efectos colaterales no tomados en cuenta, en el transcurso de estos 6 meses.

De acuerdo a los objetivos de este trabajo, al evaluar el tratamiento de
Dutasteride solamente desde la perspectiva de su eficacia, vemos que cumple
con la disminucion de los parametros cuantitativos como son antigeno
prostatico especifico y volumen prostatico, también influencia de manera
significativa en algunos de los parametros cualitativos, es decir, en los
sintomas evaluados por la Escala Internacional de Sintomas Prostaticos, sin
embargo, a pesar de no ser parte de los objetivos planteados aqui, es
importante tomar en cuenta no solo las condiciones ideales sino también las
reales en la que se desenvuelve un estudio, es decir, evaluar ademas de la
eficacia, la efectividad del tratamiento para asi tomar decisiones terapéuticas

mas fundamentadas y seguras.

7.2 RECOMENDACIONES

La utilizacion de este medicamento solamente por 6 meses, no resulta segura
para la toma de decisiones terapéuticas a posterior, debido a que las mejorias
apenas resultaran significativas al finalizar este periodo, debido a que nuestro
estudio evalla unicamente la eficacia y no la seguridad y efectividad, las cuales

son fundamentales para la seleccion de un medicamente.

Se sugiere realizar el presente estudio en un periodo mas largo de tiempo, para
asi ver variaciones de los resultados de laboratorio, de imagen y en la clinica
de los pacientes; ayudando también a valorar la influencia de este
medicamento en la aparicién de complicaciones como retencion aguda de orina
(RAO) o intervencion quirdrgica por Hiperplasia Prostatica Benigna. Es
importante mencionar la seleccion correcta de los pacientes a la hora de utilizar
Dutasteride, por la franca disminucion de antigeno prostatico especifico (PSA)

que produce este farmaco pudiendo encubrir un cancer de préstata
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subyacente, una vez empleado el farmaco. Colaborando de esta manera en la
toma de decisiones en el momento de la prescripcion de este medicamento por
parte del especialista.

Se recomienda ademas incluir en futuros estudios de Dutasteride, la
informacion perioddica sobre posibles efectos colaterales, que definitivamente
pueden afectar otros parametros medidos, por ejemplo el impacto de la

disfuncion sexual en la percepcién del estilo de vida de los pacientes.
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ANEXOS
ANEXO 1
OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
VARIABLE DEFINICION | DIMENSION | INDICADOR ESCALA
EDAD Tiempo Edad en Afo de Numeérica
transcurrido anos nacimiento
desde la cumplidos expresado
fecha de por el
nacimiento entrevistado
hasta el
momento de la
entrevista
SINTOMAS Sensacion de | Sensacion de | Respuesta e Ninguna (0)
OBSTRUCTIVOS | miccidén no vaciar del e Menos de una
incompleta completamen | entrevistado de cada 5 veces
te la vejiga 1)
terminar de mitad ?g)'as
: veces
orinar e Alrededor de la
mitad de las
veces (3)
e Mas de la mitad
de las veces (4)
e Casi siempre
(5)
Disminucion Chorro de Respuesta e Ninguna (0)
de la fuerza orina débil del e Menos de una
del chorro entrevistado ?16) cada 5 veces
e Menos de la
mitad de las
veces (2)
e Alrededor de la
mitad de las
veces (3)
e Mas de la mitad
de las veces (4)
e siempre (5)
Casi
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Retraso en el | Esforzarse o | Respuesta Ninguna (0)
inicio de la apretar para | del Menos de una
miccion empezar a entrevistado de cada 5 veces
orinar 1)
Menos de la
mitad de las
veces (2)
Alrededor de la
mitad de las
veces (3)
Mas de la mitad
de las veces (4)
Casi siempre
(5)
SINTOMAS Poliaquiuria Volver a Respuesta Ninguna (0)
IRRITATIVOS diurna orinar antes del Menos de una
de las dos entrevistado de cada 5 veces
horas de 1)
haber Menos de la
orinado por mitad ‘2;)'35
e veces
ultima vez Alrededor de la
mitad de las
veces (3)
Mas de la mitad
de las veces (4)
Casi siempre
(5)
SINTOMAS Poliaquiuria Volver a Respuesta Ninguna (0)
IRRITATIVOS diurna orinar antes del Menos de una
de las dos entrevistado de cada 5 veces
horas de (1)
haber Menos de la
orinado por mitad ?g)'as
e veces
Ultima vez Alrededor de la
mitad de las
veces (3)

Mas de la mitad
de las veces (4)

Casi siempre

(5)
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Urgencia Dificultad Respuesta e Ninguna (0)
miccional para del e Menos de una
aguantarse entrevistado de cada 5 veces
las ganas de (1)
orinar e Menos de la
mitad de las
veces (2)
e Alrededor de la
mitad de las
veces (3)
e Mas de la mitad
de las veces (4)
e Casi siempre
(5)
Nicturia Frecuencia Respuesta e Ninguna (0)
de del
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ANEXO 2
FORMULARIO

Edad:

Estado civil: A.- Casado B.- UnionLibre  C.- Viudo D.- Soltero.

Instruccion:  A.-Primaria B.-Secundaria C.- Superior  D.- Sin Instruccién.

CUESTIONARIO IPSS Ninguna Menos de 1vez Menos de la mitad Aprox. la mitad de Mas de la mitad Casisiempre
cada 5 veces delasveces |asveces de las veces

1.- Durante mas o menos los ultimos 30 dias ; cuantas veces ha tenido la sencacion de no vaciar

complstamente la vejita al terminar de orinar. 0 1 2 3 4 5
2.- Durante mas o menos los ultimos 30 dias ; cuantas veces ha tenido que volver a orinar a las 2

horas siguientes despues de haber orinado.? 0 1 2 3 4 5
3.- Durante mas o menos los ultimos 30 dias ; cuantas veces ha notado que , al orinar, parabay

comenzaba de nuevo varias veces.? 0 1 2 3 4 5
4.- Durante mas o menos los ultimos 30 dias ; cuantas veces ha tenido dificultad para aguantarse

las ganes de orinar.? 0 1 2 3 4 5

Ninguna 1vez 2 veces 3 veces 4 veces 50mas

5.- Durante mas o menos los ultimos 30 dias ; cuantas veces ha observado que el flujo e orina es
poco fuerte? 0 1 2 3 4 5
6.- Durante mas o menos los ultimos 30 dias ; cuantas veces ha tenido que apretar o hacer fuerza
para comenzar a orinar? 0 1 2 3 4 5
7.- Durante mas o menos los ultimos 30 dias ; cuantas veces suele tener que levantarse para
orinar desde que se va a la cama pro la noche hasta que se levanta por la mafiana.? 0 1 2 3 4 5

Encantado  NMuy satisfecho Satisfecho  Igual de satisfecho  Insatisfecho  Muy insatisfecho  Fatal
8.- ; Como se sentiria si tuviera que pasar el resto de la vida con los sintomas prostaticos ta y como

los tiene ahora? 0 1 2 3 4 5 6
Inicio 3 Meses & lMeses

Cuantificacion de Antigeno Prostatico Especifico
Inicio 3 Meses 6 Meses

Ecografia.
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ANEXO 3
TABLAS COMPLEMENTARIAS

Cuadro No. 1

Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna segun

escala internacional de sintomas prostaticos. Hospital “Vicente Corral M.”
Cuenca-Ecuador. 2013.

Tenesmo vesical 0 16 4 23 13 4 60
Poliaquiuria 0 0 1 18 40 1 60
Chorro intermitente 0 0 2 30 20 8 60
Urgencia miccional 0 3 12 18 21 6 60
Chorro débil 0 0 0 18 40 2 60
Retraso en el inicio de miccion 0 4 10 20 22 4 60
Nicturia 0 0 2 24 30 4 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Veronica Narea, Alicia Pefafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 2
Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tratamiento farmacoloégico de Dutasteride segln escala internacional de

sintomas prostaticos a los 3 meses. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-
Ecuador. 2013.

Tenesmo vesical 0 21 12 17 9 1 60
Poliaquiuria 0 3 9 14 33 1 60
Chorro intermitente 0 0 7 30 17 6 60
Urgencia miccional 0 4 15 19 19 3 60
Chorro débil 0 0 2 20 38 0 60
Retraso en el inicio de miccion 2 10 11 20 17 0 60
Nicturia 0 1 13 18 26 2 60
Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Verdnica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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Cuadro No. 3
Distribucion de 60 pacientes con Hiperplasia Prostatica Benigna con
tratamiento farmacoloégico de Dutasteride segln escala internacional de

sintomas prostaticos a los 6 meses. Hospital “Vicente Corral M.” Cuenca-
Ecuador. 2013.

Tenesmo vesical 0 26 15 14 4 1 60
Poliaquiuria 0 11 26 5 17 1 60

Chorro intermitente 0 0 9 14 25 12 60
Urgencia miccional 0 7 24 15 12 2 60
Chorro débil 0 0 0 6 48 6 60

Retraso en el inicio de miccién 7 10 13 15 15 0 60
Nicturia 0 0 0 14 36 10 60

Fuente: Base de datos.
Elaborado por: Verdnica Narea, Alicia Pefiafiel, Jorge Peralta.
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ANEXO 4

OFICIO DIRIGIDO AL DIRECTOR DEL HOSPITAL VICENTE CORRAL

MOSCOSO
0 UNIVERSIDAD DE CUENCA
B“. FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
= ESCUELA DE MEDICINA

Oficio no. 222-DEM-12
Cuenca, junio 5 de 2012

Doctora

Adriana Moreno Morején

Directora del Hospital “Vicente Corral Moscoso”
Ciudad

De mi consideracion:

Me permito mediante la presente solicitar a usted su autorizacion para que
nuestros estudiantes de la Escuela de Medicina, sefores Jorge Peralta Bravo,
Veronica Narea Pacheco y Alicia Penafiel Encalada, puedan ingresar al
departamento de Cirugia del Hospital para realizar la valorizacion de la
“Eficacia del Dutasterine en hiperplasia prostatica benigna” en pacientes que
son atendidos en el Hospital en esta Unidad, y cuya informacion forma parte
del tema de tesis de fin de carrera, cuyo director es el doctor Jaime Abad V.,
Medico Asistencial de su Institucion.

Agradezco anticipadamente por su gentil.atencion.
/ DE Ay,
Atentamente, P 4 \/ B

S o
o / 4 #{ DIRECCIO
/i & A “'\ £ i
had ,ﬁ;-&(/‘ \ k‘/‘/
Dra. Denis ¢ B

Soliz Carrién ‘\"\ Chg

Directora de la Escuela de Medicinéf"';'

casilla 01-01-1891 E-mail: demed@ucuenca.edu.ec

Av. El Paraisc 3-52 teléfono:593-7- 4051155 / 4051000 ext. 3111 Fax: 4051157 v D
Cuenca - Ecuador {;
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ANEXO 5

CONSENTIMIENTO INFORMADO
Universidad de Cuenca.

Facultad de Ciencias Médicas
Escuela de Medicina

Nosotros: Verdnica Narea Pacheco, Alicia Pefafiel Encalada y Jorge Peralta
Bravo, estudiantes de la Universidad de Cuenca, Facultad de Ciencias
Médicas, Escuela de Medicina, estamos realizando el siguiente proyecto de
investigacion como tesis previa a la obtencion del Titulo de Médico, “EFICACIA
DE DUTASTERIDE EN HIPERPLASIA PROSTATICA BENIGNA EN
HOSPITAL REGIONAL VICENTE CORRAL MOSCOS. CUENCA, 2011-2012”,
el mismo que tiene como objetivo determinar la eficacia del Dutasteride en un
grupo de pacientes diagnosticados de HPB en el Hospital Vicente Corral
Moscoso el mismo que se llevard a cabo, a través de la determinacion del
tamafio ecogréfico de prostata, rango de valor de PSA por examen de sangre,
medicion de la eficacia de Dutasteride segun escala internacional de sintomas
I-PSS después 3y 6 meses de tratamiento.

PROCEDIMIENTO
Realizaremos los siguientes examenes

Cuantificaciéon del PSA, se realizard una puncion venosa periférica para
realizar el posterior andlisis en el laboratorio clinico. ElI equipo médico con
previo lavado de manos y preparacion del equipo explicara verbalmente el
procedimiento a realizarle.Se acomodara el sitio a puncionar (pliegue del codo)
en una almohadilla, se revisaran la piel y las venas para seleccionar el sitio de
puncion de mayor seguridad y menor riesgo para Ud. El equipo médico se
colocard los guantes, armara la jeringa, se le instalara una ligadura 4 traveces
de dedos sobre el lugar a puncionar; desinfectara un area de 5 cm de la piel del
paciente, con alcohol al 70% mediante una torunda con movimientos circulares
de adentro hacia afuera, se fijara la vena traccionando la piel que la circunda y
se le solicitard que empufie la mano suavemente. Se insertara la aguja con el
bisel hacia arriba, puncionando la vena, dirigiendo la aguja en la misma
direccion en que ésta se encuentra, se suelta la ligadura, se obtendran 5 ml. De
sangre retirAndose la jeringa dejando sobre el sitio de puncién con una torunda
limpia la cual sostendra Ud. con el brazo en el que no se realiz6 el
procedimiento. El procedimiento que se ha detallado tendra que realizarse al
empezar el proyecto, en 3 y 6 meses.

Ecografia Transabdominal un procedimiento sencillo, no invasivo, en el que
no se emplea radiacién para lo cual se solicitara a Ud. que una hora antes del
examen beba de 4 a 6 vasos de agua; para la realizacion del examen Ud.
estara en una camilla en posicion decubito dorsal, es necesario que se
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desnude la zona abdominal para que el transductor haga contacto directo con
la piel, el médico colocara gel en el abdomen para facilitar el deslizamiento del
transductor sobre la piel y la correcta transmision de la imagen, se colocara el
transductor en el abdomen de 3 a 5 min. Que permiten la toma de la imagen,
se retira el transductor con lo que finaliza el examen. Este procedimiento sera
realizado al empezar el proyecto, en 3 y 6 meses.

Administracion de Dutasteride, un inhibidor de dos isoenzimas que
intervienen en el crecimiento del tejido de la préstata y en todas las etapas de
algunos tipos de cancer de prostata. Durante 6 meses que supone la mejoria
de la sintomatologia prostéatica con la disminucion del tamafio de la prostata y
por consiguiente su mejor calidad de vida, sus posibles efectos colaterales son:
disminucion del impulso sexual e impotencia.

De esta manera se le invita a Ud. a ser parte de esta estudio, antes de decidir
su participacion se le hara conocer y comprender cada uno de los parametros
utilizados en esta investigacion. Considérese con absoluta libertad para
preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude a aclarar sus dudas. Se le
recuerda que su participacion es completamente voluntaria. Una vez que haya
comprendido el estudio y si usted desea participar, entonces se le pedira que
firme esta forma de consentimiento informado.

YO con C.l ............... después de haber sido
informado sobre el presente estudio y haber recibido respuesta a mis
inquietudes, autorizo como mayor de edad y en pleno uso de mis facultades la
aplicacion de la encuesta.

Firma:

Veronica Paola Narea Pacheco Pagina 90
Alicia Monserrath Pefiafiel Encalada
Jorge Christian Peralta Bravo



