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Summary

Conservative treatment occupies new positions in the therapy of BPH. This is due to several factors, including the increasing number of
elderly patients and increasing of their associated diseases (60-90%), which does not allow radical treatment.

Efficacy of conservative treatment is already proven by many clinical investigations, which induces an increased popularity of this method
of treatment among urologists. The purpose of conservative treatment is not only to defer surgery in time, but is to obtain a high effect
of sclerosis of prostate adenoma, and thereby cancellation of the surgery.

Currently, pharmaceutical companies come with new and new groups of drugs, most effective in the treatment of BPH. One direction
of future therapy in the treatment of BPH is bio-regulatory therapy with suppositories “Adenoprosin”, which is used successfully in the
pharmacological treatment of prostate adenoma complicated with inflammatory processes such as acute and chronic prostatitis.

Introducere

In ultimii ani tratamentul conservativ ocupa noi si noi
pozitii in terapia adenomului de prostata. Acest lucru se da-
toreazd mai multor factori, printre care majorarea numirului
pacientilor varstnici si cresterea corespunzatoare a patologiilor
asociate (60-90%) la ei, ceea ce nu permite efectuarea unui
tratament radical.

Totodatd, e de mentionat, ci eficacitatea tratamentului con-
servativ este doveditd deja clinic prin foarte multe investigatii,
ceea ce induce o popularitate sporitd a acestei metode de tra-
tament printre medicii urologi. Scopul utilizdrii tratamentului
conservativ este nu numai de a améina pentru o perioada de
timp semnificativa tratamentul chirurgical, dar i de a obtine
un efect inalt de sclerozare a adenomului de prostatd, iar prin
aceasta, si anularea interventiei chirurgicale, ludnd in consi-
deratie ca la 25-30% pacienti postoperator se mentin acuzele
initiale la internare.

Actualmente companiile farmaceutice vin cu noi si noi
grupur de medicamente mai eficiente in tratamentul HBP. O
directie de perspectiva in tratamentul HBP se prezinti terapia
bio regulatorie. Unul din medicamentele acestei grupe este
»Adenoprosin” a companiei farmaceutice Newtone Trading,
in forma de supozitorii, care se utilizeaza cu succes pe piata
farmacologica (din Moldova, CSI si Europa) in tratamentul
adenomului de prostatd si in special, cel complicat cu procese
inflamatorii cum este prostatita acutd si cronica.

Obiective

1. Aprecierea eficacitatii si sigurantei medicamentului Ade-
noprsin in supozitorii a cate 250 mg in tratamentul adenomului
de prostata asociat cu prostatita cronicd ca monoterapie.

2. Aprecierea simptomaticii adenomului de prostata con-
form balului sumar a simptomelor afectiunilor prostatei si
aprecierea calitatii vietii (IPSS-QoL) pe fondalul tratamentului
cu Adenoprosin, 250 mg

3. Aprecierea intensitatii gradului obstructiei infravezicale
cauzatd de HPB in baza datelor urodinamice, ecografice si
urinei reziduale.

Material si metode

Pentru cercetarea eficacitétii si sigurantei medicamentului
Adenoprosin la pacientii cu HBP in Clinica de urologie a USMF
»N.Testemitanu” intre anii 2008 si 2010 au fost investigati 82
pacienti ambulatorii, purtatori ai patologiei date. In studiul
curent, pacientii au fost divizati in 2 grupuri: primul grup - 49
pacienti cu simptomaticd medie si al doilea grup - 33 pacienti
cu simptomatica grava.

Pacientii au fost examinati ambulatoriu si investigati pe
parcursul a 4 luni de tratament conform datelor anamnezei,
examenului fizic si investigatiilor de laborator. Criteriile de
excludere a pacientilor din studiu au fost: orice tratament
chirurgical in anamneza pacientului; cancerul de prostata
sau a vezicii urinare; infectiile recidivante ale cailor urinare
superioare; utilizarea tratamentului medicamentos pentru
HBP in ultimele 3 luni, iar criteriile de includere - lipsa
indicatiilor directe pentru tratamentul chirurgical, prezenta
acuzelor caracteristice HBP si prostatitei cronice inclusiv
cu sindrom algic si discomfort in regiunea perineald cu o
duratd mai mare de 6 luni. (Polakiurie nocturna 1-8 ori;
Viteza maxima a jetului urinar [J 8 si [] 15; Volumul prosta-
tei > 35 cm?; Nivelul seric PSA < 6 ng/ml; Volumul urinei
reziduale < 100 ml).

Toti pacientii au fost supusi unui algoritm de investi-
gatii in conformitate cu recomandarile EAU Guidelines 2009:
Anamneza, aprecierea balului sumar a simptomelor afectiunilor
prostatei conform Sistemei Internationale (IPSS), aprecierea
calitatii vietii (QOL), tuseul rectal (TR), urograma, biochimia,
UIV, Renografia cu I"*!, USG (transrectala), urofloumetria,
aprecierea urinei reziduale (ecografic), PSA si la necesitate
aprecierea fractiilor PSA.
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Indicii initiali ai afectiunii in cauza, determinati pana la
administrarea preparatului la pacientii suferinzi de HPB, cu si
fard prostatitd in medie au fost:

o Polachiuria nocturnd - 3,8 mictiuni pe noapte (de la 0
péana la 8 pe noapte);
o Volumul prostatei (conform datelor ecografice) ~ 28,9
cm3 (de la 24,2 pana la 49,6 cm3);
Volumul nodulului adenomatos: 2,3 cm3 (dela 1,1 pana
la 4,9 cm3);
o Volumul urinei reziduale -37,3 cm3 (de la 0 pana la
130 cm3);
o Viteza maxima a jetului urinar - 12,0 ml/s (de la 9,2
péni la 14,3 ml/s);
Media indexului IPSS la etapa de incadrare in studiu a
fost 17,5 iar indexul QOL mediu 2,9;
o Reactia inflamatoare a secretului prostatic la microscopie
(peste 15-20 leucocite in cAmpul de vedere);

Pe tot parcursul studiului nu sa-u utilizat medicamente i in
special & -adrenoblocante, spazmolitice, antibiotice, inhibitori
ai 5a reductazei, precum si unele proceduri cum ar fi masajul
prostatei, bujii uretrale, uretrocistoscopia.

Rezultate

Rezultatele investigatiilor efectuate nu prezentau mari di-
vergente intre ele la toti pacienti din studiu. Toate datele clinice
si de laborator efectuate pana la inceputul investigatiilor erau in
limitele normei la toti pacientii. Toti pacientii cu BPH au fost
incadrati in doud grupuri conform gravititii simptomelor si
gradului de obstructie infravezicald. Acest lucru permite ma-
ximal obiectiv de apreciat rezultatele tratamentului. Conform
scopului lucrarii unul din parametrii eficacitatii tratamentului
a fost sistemul IPSS-QoL (sistema internationald de apreciere
sumara a simptomelor patologiilor prostatei si aprecierea cali-
tatii vietii pacientilor). Datele le prezentdm in tabelul 1.

Tabelul 1
Modificarea sistemul IPSS (82 pacienti; 2008-2010).
PSS __ _ Vizita, IVPSS _ _
Pacienti | 1lunda | 2lund | 3luna | 4luna
(8-19 baluri) 49 37 25 32 22
(20-35 baluri) 33 29 24 20 18

Grupele pacientilor ce au fost inclusi in studiu erau
prezentate in general de pacienti cu simptomatica medie si
grava. Conform datelor obtinute in timpul tratamentului se
observi o trecere lentd a pacientilor din grupul cu simpto-
maticd gravd in cea cu simptomaticd usoard, in special la a
3-a luna de tratament. Micsorarea evidentd a simptomelor
iritative si obstructive la pacientii cu simptomatica medie
si transferul pacientilor din grupul II in primul, si pastrarea
efectului clinic pe toatd perioada de tratament, demonstreaza
un efect terapeutic foarte bun.

Pentru analiza rezultatelor tratamentului, aprecierea
calitétii vietii pacientilor (QOL) are o importanta semnifi-
cativd. Conform tabelului 2, deja la a 2 lund de tratament,
a avut loc micsorarea indicelui mediu de la 5,12 la 4,16
baluri in grupul cu simptomatica grava si de la 4,16 pand la
3,8 in grupul cu simptomatica medie, si, totodata o pastrare
stabild a parametrilor QoL spre sfarsitul cercetarii la 2,9 si
2,14 baluri corespunzitor.

Tabelul 2
Aprecierea calitatii vietii, QoL (82 pacienti; 2008-2010)
Vizita
QoL Pacienti | 1luna 2luna 3luna 4luna
. 49 4,16 38 312 2,14
O-6baluri ) 3 5,12 4,16 3,19 29

Un parametru obiectiv utilizat pentru aprecierea clinicd
a eficacitatii preparatului Adenoprosin in supozitorii, a fost
investigatiile urodinamice ale ciilor urinare inferioare si apre-
cierea urinei reziduale.

Pe parcursul tratamentului s-a obtinut o crestere a vitezei
medii a mictiunii de la 8,3 pana la 10,8 ml/s in primul grup si
dela 6,5 pana la 8,6 ml/s in al 2 grup de studiu.

O mentinere stabild a efectului tratamentului aplicat,
conform datelor uroflowmetriei, s-a pastrat peste doud luni de
tratament: 6,8 si 9,2 ml/s respectiv, si mai putin s-a micsorat
cétre a 4 vizitd, dar rezultatele erau cu mult mai superioare ca
datele initiale. Tabelul 3.

Tabelul 3
Modificarea parametrilor vitezei medii a mictiunii,
Qmax, ml/s (82 pacienti; 2008-2010)

Qmax, ml/s Vizita

N/pacienti Tluna | 2luna | 3luna | 4luna
49 83 92 9,6 10,8
33 6,5 6,8 73 8,6

Un alt parametru, tot atit de important in aprecierea gra-
dului de dereglare a mictiunii si a starii functionale a cailor
urinare inferioare a fost dinamica modificarii urinei reziduale,
tabelul 4.

Tabelul 4
Modificarea volumului urinei reziduale
(82 pacienti; 2008-2010)
PVR, ml Vizita
N/pacienti 1luna 2luna 3 luna 4 luna
49 62,2 46,6 30,3 24,6
33 66,8 54,2 46,6 32,2

Micsorarea evidenta in progresie a volumului urinei re-
ziduale la pacientii din grupele cercetate, s-a dovedit a fi mai
pronuntata la a 2 vizitd (de la 66,8 la 54,2 in grupa cu simpto-
matica grava si dela 62,2 panala 46,6 in grupa cu simptomatica
medie) s-a pastrat si la a 4 vizitd (32,2 si 24,6 ml respectiv).
Acest parametru incéd o datd ne arati ca efectul tratamentului
se pastreaza pe o perioadd lunga de timp.

In toate cazurile atat pacientii, ct si medicii au apreciat
tratamentul destul de efectiv al pacientilor cu Adenoprosin.
Din datele investigatiilor la a 3 si a 4 vizitd s-a constatat un
efect pozitiv in tratamentul adenomului de prostata. Spre
finalul tratamentului, la a 4 vizita efectul se mentine destul de
pronuntat, necatdnd la tratamentul monoterapie.

Ecografia transrectald efectuata la pacientii tratati cu
Adenoprosin, ca una din metodele de apreciere a eficacitatii
tratamentului, a demonstrat o micsorare veridica a volumului
prostatei de la 56,02 + 2,6 cm® la 51,12 + 1,27 cm? in primul
grup sidela 49,16 + 3,4 cm®la 43,12 + 1,23 cm® in al doilea
grup. Dupa finalizarea tratamentului (tabelul 5) la a 4 luni
de investigatii, volumul prostatei a rdmas practic la aceeasi
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parametri, demonstrand un efect terapeutic stabil, care poate
fi explicat prin efectul antiproliferativ si angioprotector al
medicamentului Adenoprosin.

Tabelul 5
Dinamica modificarilor volumului prostatei, cm?
(82 pacienti; 2008-2010).

Volumul Vizita

prostatei,
an’ Initial 1luna 2luna 3lunda | 4luna
N/Pacienti

49 49,16 £3,4(46,12+£1,3| 452 £1,5 |4414+1,25(43)12+£1,3
33 56,02+2,6| 54217 |53,4+1,13| 52,2+ 2,6 |51,12£1,27

In timpul tratamentului nu sau manifestat efecte adverse
legate de utilizarea medicamentului.

Concluzii

1. Rezultatele aprecierii eficacitatii tratamentului medica-
mentos cu Adenoprosin ca monoterapie, efectuat pacientilor
cu HPB si prostatitd cronica, au determinat inofensivitatea si
eficacitatea lui.

2.Lapacientii cu HPB agravat cu prostatita cronica Adeno-
prosin exercitd o ameliorare rapida si esentiald a simptomelor
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generale (la 80-90% pacienti) si parametrilor urodinamici in
prima lund de utilizare, cu pastrarea lor ulterioard pe parcur-
sul a 4 luni de tratament. Adenoprosin contribuie la cresterea
vitezei maxime a jetului urinar, reducerea volumului urinei
reziduale, polachiuriei si nicturiei.

3. Adenoprosin este efectiv si poate fi pe larg util in tra-
tamentul pacientilor cu HPB si prostatita cronicd cu simpto-
maticd medie si grava, atit sub formd de monoterapie, cét si
ca element al tratamentului complex. Consideram, ca efectul
Adenoprosinului, manifestat prin reducerea volumului prosta-
tei hiperplaziate si retinerea progresarii afectiunii, se constata
evident peste 2 luni de la inceputul tratamentului.

4.4.Considerdm cd micsorarea volumului prostatei in pros-
tatitele acute si cronice are loc din motivul lichidarii edemului
paraprostatic si activizarii proceselor antihistaminice, intrace-
lulare, imbunatatirea microcirculatiei si a retentiei venoase in
tesutul prostatei.

5.Datele obiective obtinute prin efectuarea metodelor
standard acceptate si utilizate in practica internationala (IPSS,
QOL) demonstreaza o dinamica pozitiva a simptomelor irita-
tive si obiective la utilizarea medicamentului Adenoprosin sub
formé de supozitorii.
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Summary

The conducted study has the aim to estimate the histopathological peculiarities of the inflammatory processes, evaluated in prostatic
nodular hyperplasia, the character and the activity of these processes in the area of nodular hyperplasia structures, and the border limit in
the adenectomy. The results of the morphopathological study allowed detailed diagnosis of the prostatic hyperplasia. Severe modifications
of inflammatory origin and considerable implications of the structural-architectonical components indicate concomitant persisting or
coexisting of chronic or acute prostatitis. The establishment of the lesion character, activity degree of the inflammatory process, saving
border limit in the surgical management regarding the residual cavity of cleavage and postoperative prognosis was the second aim of
the study. It facilitates the choice of the best therapeutic and surgical approach. The character of the inflammatory processes coexisting
with prostatic benign hyperplasia was evaluated. A clinical-morphological concept of inflammatory associations in prostate benign

hyperplasia was formulated.




